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РЕЗЮМЕ

Проведен анализ временной нетрудоспособности больных, проживающих 
в Челябинской области, с заболеваниями кожи и инфекциями, передающимися 
половым путем, за период с 2019 по 2022 годы, включающий период пандемии 
новой коронавирусной инфекции и перепрофилирования стационарных отделе
ний кожно-венерологических диспансеров Челябинской области в инфекционные 
базы долечивания пациентов с новой коронавирусной инфекцией с 02.10.2020 по 
01.02.2021г., с 07.10.2021по 22.11.2021г.

За последние четыре года отмечается уменьшение числа случаев времен
ной нетрудоспособности по заболеваниям раздела «дерматовенерология» при 
незначительном снижении средней длительности случая, в основном за счет 
уменьшения случаев нетрудоспособности и доли пациентов с болезнями кожи и 
подкожной клетчатки в общей структуре заболеваемости.

Ключевые слова: особенности временной нетрудоспособности, заболева
емость инфекциями, передающимися половым путем, заболеваемость болезня
ми кожи и подкожной клетчатки, пандемия новой коронавирусной инфекции

SUMMARY

The analysis of temporary disability of patients living in the Chelyabinsk region 
with skin diseases and sexually transmitted infections for the period from 2019 to 
2022, including the period of the pandemic of a new coronavirus infection and the 
conversion of inpatient departments of skin and venereological dispensaries of the 
Chelyabinsk region into infectious bases for the treatment of patients with a new 
coronavirus infection from 02.10.2020 to 01.02.2021, from 07.10.2021 to 22.11.2021.

There has been a decrease in the number of cases of temporary disability for 
diseases of the section "dermatovenerology" with a slight decrease in the average 
duration of the case, mainly due to a decrease in cases of disability and the proportion 
of patients with diseases of the skin and subcutaneous tissue in the overall structure of 
morbidity over the past four years.

Keywords:features of temporary disability, the incidence of sexually 
transmitted infections, the incidence of diseases of the skin and subcutaneous tissue, 
pandemic of a new coronavirus infection

Введение
Одной из основных задач ре

формирования здравоохранения яв
ляется снижение потерь общества по 
медико-биологическим аспектам, где 
уровень заболеваемости с временной 
утратой трудоспособности (ВУТ) оста
ется достаточно высоким, а общество 
несет значительные потери [1].

Социальные, политические, 
экономические аспекты общественной 
жизни существенным образом оказы
вают влияние на состояние здоровья 
населения, в том числе экономически 
активного, а также на динамику пре
образований в здравоохранении, во 
многом связанную с реализацией эко
номических задач. В тоже время и со-

ЮЖНО-УРАЛЬСКИЙ МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ
ISSN: 2541-8866



стояние здоровья работающего насе
ления во многом определяет эконо
мический потенциал общества, поэто
му решение вопросов охраны здоро
вья трудоспособных граждан пред
ставляет собой актуальную и стратеги
ческую задачу [2].

Экспертиза временной нетру
доспособности работающего населе
ния является одним из факторов, 
формирующих заболеваемость с 
временной утратой трудоспособно
сти, и определяющих состояние об
щественного здоровья. Вопросы со
вершенствования ЭВН представляют 
одну из важных задач системы здра
воохранения, решаемую на уровне 
медицинских организаций [3].

Хронические дерматозы 
остаются важной клинической про
блемой, что связано с их широкой 
распространенностью, рецидиви
рующим течением, ростом тяжелых 
форм; высоким удельным весом 
больных, нуждающихся в стацио
нарном лечении. Это сопровожда
ется временной, а в ряде случаев 
стойкой утратой трудоспособности, 
формированием психопатологиче
ских расстройств [4]. В структуре 
дерматологических заболеваний 
наибольший удельный вес занима
ют больные с экземой (31 %), с ост
рыми кожными заболеваниями (29 
%), с псориазом (22,5 %) и с другими 
хроническими дерматозами (17,5 
%). Рост распространенности и тя
жести болезней кожи и подкожной 
клетчатки, высокая потребность в 
специализированной стационарной 
помощи являются основанием для 
изучения особенностей функциони
рования учреждений указанного 
профиля на современном этапе 
развития здравоохранения [5].

Пандемия новой коронавирус
ной инфекции COVID-19 оказала гло
бальное влияние на все сферы обще
ственной жизни и популяционное 
здоровье населения [6-9]. Изучение 
заболеваемости работающего населе
ния в условиях распространения новой 
коронавирусной инфекции COVID-19 
является актуальной задачей.

В период пандемии, вызван
ной новой коронавирусной инфекци
ей, отмечен рост заболеваемости с 
временной утратой трудоспособно
сти в Российской Федерации и Ураль
ском федеральном округе, в том чис
ле во всех его субъектах по показате
лям «число случаев ВН на 100 рабо
тающих» и «число дней ВН на 100 
работающих» [10].

Цель исследования
Проанализировать и изучить 

временную нетрудоспособность па
циентов дерматовенерологического 
профиля, обратившихся в кожно
венерологические диспансеры Челя
бинской области за период 2019
2022гг., в том числев условиях пан
демии новой коронавирусной ин
фекции в 2020-20021 гг.

Задачи исследования:
1. Проанализировать мощ

ность и кадровый состав кожно
венерологических диспансеров.

2. Исследовать работу под
комиссий врачебных комиссий по 
экспертизе временной нетрудоспо
собности.

3. Изучить состояние общей 
и первичной заболеваемости инфек
циями, передающимися половым 
путем, болезнями кожи и подкожной 
клетчатки пациентов, занятых обще
ственно-полезным трудом.
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4. Проанализировать струк- 
турузаболеваемости с временной 
утратой трудоспособности по полу и 
возрастным группам.

5. Изучить показатели сред
ней длительности пребывания на 
листке нетрудоспособности по при
чинам нетрудоспособности (I и 
ХИклассам по МКБ -  10 пересмотра).

Материалы и методы
В соответствии с поставленной 

целью проведен анализ годовой ста
тистической формы №16 -  ВН «Сведе
ния о причинах временной нетрудо
способности» кожно-венерологичес
ких диспансеров Челябинской области 
за период 2019-2022 год, утвержден- 
ныхсоответственно Приказом Росстата 
от 30 августа 2019 г. №479 "Об утвер
ждении формы федерального стати
стического наблюдения с указаниями 
по ее заполнению для организации 
Министерством здравоохранения Рос
сийской Федерации федерального ста
тистического наблюдения в сфере 
охраны здоровья", Приказом Росстата 
от 20 декабря 2021 г. №932 "Об утвер
ждении форм федерального статисти
ческого наблюдения с указаниями по 
их заполнению для организации Ми
нистерством здравоохранения Россий
ской Федерации федерального стати
стического наблюдения в сфере охра
ны здоровья", Приказом Росстата от
27.12.2022 №985932 "Об утверждении 
форм федерального статистического 
наблюдения с указаниями по их за
полнению для организации Мини
стерством здравоохранения Россий

ской Федерации федерального стати
стического наблюдения в сфере охра
ны здоровья", годовые статистические 
отчеты заместителей главных врачей 
по клинико-экспертной работе кожно
венерологических диспансеров Челя
бинской области, утвержденные при
казом Министерства здравоохранения 
Челябинской области от 05.12.2005г. 
№408 «Об утверждении формы отчета 
лечебно-профилактических учрежде
ний по клинико-экспертной работе».

С 2012 года после реоргани
зации дерматовенерологической 
службы Челябинской области до 
настоящего времени в Челябинской 
области функционирует три кожно
венерологических диспансера: ГБУЗ 
«ОКВД №3» (г. Челябинск) с подраз
делениями в городах Еманжелинск, 
Коркино, Копейск, ГБУЗ «ОКВД №4» 
(г. Магнитогорск) и ГБУЗ «ЧОККВД» 
(г. Челябинск) с подразделениями в 
городах Чебаркуль, Троицк, Златоуст, 
Сатка. Челябинский областной кли
нический диспансер является орга
низационно-методическим центром 
дерматовенерологической службы 
Челябинской области и клинической 
базой ФГБОУ ВО «ЮУГМУ» Минздра
ва России.

В течение четырех последних 
лет отмечается динамика снижения 
количества круглосуточных коек, 
снижения посещений в смену в кон
сультативно-диагностических отде
лениях диспансеров при стабилиза
ции коечного фонда дневных стаци
онаров (табл. 1).
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Таблица 1. Динамика мощности кожно-венерологических диспансеров 
с 2019 по 2022 гг.

Год

Количество обслуживаемого 
населения Мощность

Всего В т.ч.
работающего

Стационар 
круглосуточный 
(коечный фонд)

Стационар 
дневной при 
поликлинике

Поликлиника 
(посещений 

в смену)
2019 3 475 753 1 765 511 206 163 2 555
2020 3 466369 1 717 046 200 163 2 519
2021 3 442 810 1 746 640 200 163 2 519
2022 3 421 556 1 720 907 200 163 2 496

С 2019 по 2022 гг. возросла 
укомплектованность врачебными 
кадрами с 72% до 77% при общем 
увеличении количества врачей дер
матовенерологов с показателя 126 до

178, работающих в кожно
венерологических диспансерах Че
лябинской области,за исключением 
2021 года с показателями 130/66% 
соответственно (табл. 2).

Таблица 2. Кадры кожно-венерологических диспансеров с 2019 по 2022г.г.

Год
Укомплектованность 

(всего врачебные кадры/%)

Врачи, имеющие право выдачи 
листков нетрудоспособности

стационар поликлиника
2019 126/72% 16 110
2020 143/74% 29 114
2021 130/66% 24 106
2022 178/77% 19 92

Клинико-экспертная работа 
проводится в полном объеме с прове
дением аппаратных совещаний и кон
ференций по вопросам ЭВН на протя
жении всего исследуемого периода. 
Заместителями главных врачей по 
клинико-экспертной работе ежегодно 
проводятся тестовые контроли знаний 
врачей кожно-венерологических дис
пансеров, выдающих листки нетрудо
способности, по вопросам экспертизы 
временной нетрудоспособности.

Не реже одного раза в неделю 
проводились заседания подкомиссий 
по ЭВН врачебных комис- 
сий.Количество заседаний ВКувели- 
чилось практически в 1,5 раза за по

следние четыре года, с показателей в 
2019г. -  984, в 2020г. -  798 заседаний 
и составило в 2021 г. -  1177 заседа
ний, 2022г. -  1100 заседаний. За пе
риод 2020-2021гг. количество пред
ставленных пациентов на ВК было 
большев стационаре, чем в поликли
нике, что объяснялось наличием 
большой группы работающих пациен
тов с наличием новой коронавирус
ной инфекции в стационарах КВД по 
причине продления листков нетрудо
способности свыше 15 дней. Общее 
количество представленных пациен
тов также увеличилось с 2019 по 2021 
годы и составило 2218 и 2469 пациен
тов соответственно (табл.3).
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Таблица 3. Организация работы подкомиссий врачебных комиссий по ЭВН 
кожно-венерологических диспансеров.

Средняя нагрузка 
на одно заседание Представлено пациентов на ВК:

Количество
заседаний

Ст
ац

ио
на

р

По
ли

кл
и

ни
ка

Вс
ег

о

(а
бс

.ч
./%

) В том числе (абс.ч./%):

по годам
Продление 

л / н На МСЭ
Льготное 
лек. обес

печение
Прочие

2019г. 0,8 1,3 1758/ 955/ 14/ 23/1,3% 766/
-984 100% 54,3% 0,8% 43,6%

2020г. 2,4 1,2
2218/ 1261/ 6/ 26/1,2% 925/

-798 100% 56,9% 0,3% 41,6%
2021г.

1,4 1,3
2469/ 1268/ 5/ 12/0,5% 1184/

-1177 100% 51,4% 0,2% 47,9%
2022г.

1,1 1,3
2093/ 1018/ 37/ 26/1,2% 1012/

-1100 100% 48,6% 1,8% 48,4%

На заседаниях ВК рассматри
вались в основном вопросы продле
ния листка нетрудоспособности, их 
доля составляла от 48,6% до 56,9% в 
разные годы, направления на меди
ко-социальную экспертизу значи
тельно снизились в 2020 и 2021 годах 
и составили в структуре решений ВК 
0,3% и 0,2% соответственно. Прочие 
вопросы в структуре решений ВК, в 
том числе подтверждение и измене
ние диагноза, экспертное мнение 
для военно-врачебных комиссий по
стоянно возрастали с 2020 года с по

казателя 41,6% и составили в 2021г. -  
47,9%, 2022г. -  48,4%.

Общее число листков нетрудо
способности, выданных в кожно
венерологических диспансерах Челя
бинской области с 2019 года, посто
янно возрастало с показателя 2133 
достигнув максимальных значений до 
показателя 2406 в 2021 году. Доля 
электронных листков нетрудоспособ
ности постоянно увеличивалась и со
ставляла в 2019г. -  26%, в 2020г. -  
56%, в 2021г. -  94%, в 2022г. -  100% 
(табл. 4).

Таблица 4.Организация работы по выдаче листков нетрудоспособности (ЛН)

Годы
Всего

выдано ЛН/ в т.ч. 
ЭЛН (абс.ч.)

Вт.ч. испорчено ЛН:
Всего стационар поликлиника

Абс.ч. % Абс.ч. % Абс.ч. %
2019 2133/552 42 2,0 19 0,9 23 1,0
2020 2302/1290 141 6,1 111 4,8 30 1,3
2021 2406/2261 74 3,1 51 2,1 23 1,0
2022 2186/2186 33 1,5 17 0,8 16 0,7
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Положительная динамика от
мечается в уменьшении доли испор
ченных листков нетрудоспособности 
с 2,0 до 1,5% за четырехлетний пери
од, преимущественно за счет выдан
ных в поликлинических отделениях- 
дермато-венерологических учрежде
ний с 1,0 до 0,7%, за исключением 
периода 2020-2021 гг., когда отмеча- 
лосьувеличение доли испорченных 
листков нетрудоспособности в стаци
онарных отделениях, которое соста- 
вило4,8 -  2,1 % соответственно.Эта 
ситуация являласьследствием боль
шого количества переводов пациен
тов с новой коронавирусной инфек
цией с госпитальных баз многопро
фильных медицинских организаций, 
имеющих отделения реанимации и 
палаты интенсивной терапии, на ба

зы долечивания, расположенных на 
перепрофилированных койках кож
но-венерологических диспансеров, а 
затем далее на амбулаторный этап 
долечивания в поликлиники по месту 
жительства.

При анализе сезонного рас
пределения листков нетрудоспособ
ности в 2020 году отмечается макси
мальное увеличение доли выданных 
листков нетрудоспособностивфевра- 
лемесяце до 9,1 % и в период с сен
тября по декабрь до 9,0 -  10,4 -  9,9 -  
9,3 % соответственно. В 2021 году 
максимальная долявыданных лист
ков нетрудоспособности приходи
лась на период с февраля по апрель- 
месяц с показателями 9,1 -  10,1 -  
10,7% (табл.5).

Таблица 5. Сезонное распределение случаев временной нетрудоспособности.

Месяц года 2019 год 2020 год 2021 год 2022 год
Абс.ч. % Абс.ч. % Абс.ч. % Абс.ч. %

Январь 146 6,3 134 6,3 124 5,7 116 5,3
Февраль 213 9,2 193 9,1 199 9,1 205 9,4
Март 166 7,2 169 8,0 221 10,1 192 8,8
Апрель 227 9,8 158 7,4 234 10,7 204 9,4
Май 215 9,3 122 5,7 165 7,6 159 7,3
Июнь 189 8,2 178 8,4 212 9,7 221 10,1
Июль 187 8,1 169 8,0 194 8,9 163 7,5
Август 200 8,7 181 8,5 185 8,5 195 8,9
Сентябрь 215 9,3 191 9,0 182 8,3 200 9,2
Октябрь 227 9,8 220 10,4 157 7,2 193 8,9
Ноябрь 179 7,8 209 9,9 153 7,0 173 7,9
Декабрь 141 6,1 198 9,3 156 7,1 158 7,3
Итого 2305 100 2122 100 2182 100 2179 100

Увеличение доли выданных 
листков нетрудоспособности в ве
сенне-осенний период объясняется 
весенне-осенним обострением хро
нических дерматозов и инфекций, 
передающихся половым путем, кото
рое отмечается ежегодно в это время 
года. В 2020 году период максималь

ной выдачи листков нетрудоспособ
ности сместился на период ноябрь- 
декабрь, чтоскорее всего связано с 
подъемом заболеваемости новой 
коронавирусной инфекции.

При анализе заболеваемости с 
2019 по 2022 год отмечается умень
шение числа случаев временной не-
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трудоспособности (ВН) по заболева
ниям с показателя 2115 до 2068 слу
чаев, но с сохранением средней дли
тельности одного случая на уровне
14,1 дней. Максимальное снижение

числа случаев временной нетрудо
способности произошло в 2020 и 
2021 годахдо показателей 1982 и 
2039 случаев соответственно (табл.6).

Таблица б.Анализ заболеваемости с временной утратой трудоспособности.

Итого по всем причинам Всего по заболеваниям

Год Число дней 
ВН

Число
случаев

ВН

Средняя дли
тельность 
1 случая

Число 
дней ВН

Число
случаев

ВН

Средняя 
длительность 

1 случая
2019 32382 2305 14,0 29926 2115 14,1
2020 27302 2122 12,9 25457 1982 12,8
2021 29668 2182 13,6 27932 2039 13,7
2022 30553 2179 14,0 29215 2068 14,1

При анализе показателей 
средней длительности пребывания 
на листке нетрудоспособности по 
причинам нетрудоспособности за по
следние 4 года выявлено, чтосредняя 
длительность случая практически не 
менялась и показатель находился в

пределах 13,7-14,1 дня, за исключе
нием 2020 года, когда он составил
12,8 дня за счет госпитализации па
циентов с новой коронавирусной ин
фекцией, средний день пребывания 
на стационарном лечении при кото
рой составлял 8,7 дней (табл.7).

Таблица 7. Показатели средней длительности пребывания на листке 
нетрудоспособности по причинам нетрудоспособности (случаи в днях)

Причины нетрудоспо
собности

Средняя
длительность

(2019г.)

Средняя
длительность

(2020г.)

Средняя
длительность

(2021г.)

Средняя
длительность

(2022г.)
Некоторые инфекцион
ные и паразитарные 
болезни

17,3 15,2 16,5 15,7

Болезни кожи и под
кожной клетчатки

13,8 12,8 13,2 13,9

Болезни органов дыха
ния

0 8,7 0 0

Всего: 14,1 12,8 13,7 14,1

Также за четырехлетний пе
риод выявлена стойкая динамика 
снижения средней длительности 
пребывания пациентов с некоторы
ми инфекционными и паразитар
ными заболеваниями с 17,3 до 15,5 
дней.
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При анализе структуры забо
леваемости с временной утратой 
трудоспособности за четыре года от
мечается уменьшении доли пациен
тов в возрасте 40-49 лет с 28,6 % до 
26,9%. Особенностью в 2020 и 
2021годахявляется увеличение доли



пациентов старше 60 лет, которые 
составили в структуре заболеваемо
сти соответственно 11,4% и 9,1% по

сравнению с 2019 и 2022годами с по
казателями 8,5% и 7,7% соответ
ственно (табл. 8).

Таблица 8.Структура заболеваемости с временной утратой трудоспособно
сти по возрастным группам (случаи/ %).

Возраст
(лет) 2019 год 2020 год 2021 год 2022 год

15-19 21/1,0% 16/0,8% 27/1,3% 28/1,4%
20-29 290/13,7% 281/14,2% 251/12,3% 294/14,2%
30-39 533/25,2% 475/24,0% 501/24,6% 501/24,2
40-49 605/28,6% 520/26,2% 559/27,4% 556/26,9%
50-59 487/23,0% 464/23,4% 515/25,3% 493/23,8%
> 60 179/8,5% 226/11,4% 186/9,1% 159/7,7%

Итого 2115/100% 1982/100% 2039/100% 2068/100%

При анализе заболеваемости 
по причинам нетрудоспособности с 
инфекционными и паразитарными 
болезнями по полу за последние 4 
года отмечается превалирование в 
структуре женщин 12,0% - 18,8% - 
17,4% - 5,5% над мужчинами с пока

зателями 9,5% - 14,1% - 12,1% -
13,2% соответственно. Противопо
ложная ситуация наблюдается с за
болеваниями кожи и подкожной 
клетчатки -  превалирование доли 
мужчин в структуре заболеваемости 
(табл.9).

Таблица 9. Структура заболеваемости с временной нетрудоспособностью 
по причинам нетрудоспособности по полу (случаи, абс.ч./% к общему числу)

Причины
нетрудоспособности Пол 2019 год 2020 год 2021 год 2022 год

Некоторые инфекци
онные и паразитар

ные болезни

оба 228/10,8% 327/16,5% 301/14,8% 294/14,2%

М 101/9,5% 135/14,1% 122/12,1% 149/13,2%

Ж 127/12,0% 192/18,8% 179/17,4% 145/15,5%

Болезни органов 
дыхания

оба 0 180/9,1% 0 0

М 0 85/8,9% 0 0

Ж 0 95/9,3% 0 0

Болезни кожи 
и подкожной 

клетчатки

оба 1887/89,2% 1475/74,4% 1738/85,2% 1774/85,8%

М 960/90,5% 738/77,0% 887/87,9% 983/86,8%
Ж 927/88,0% 737/71,9% 851/82,6% 791/84,5%

Всего по строке 
50-51

оба 2115/100% 1982/100% 2039/100% 2068/100%

М 1061/100% 958/100% 1009/100% 1132/100%
Ж 1054/100% 1024/100% 1030/100% 936/100%
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С 2019 по 2022 год имеется 
тенденция увеличения количества 
случаев нетрудоспособности с 228 до 
294 соответственно и доли пациентов 
с некоторыми инфекционными и па
разитарными болезнями в общей 
структуре заболеваемости (2019 г. -  
10,8%; 2022 г. -  14,2%), что объясня
ется динамикой роста уровня забо
леваемости инфекциями, передаю
щимися половым путем, на 8,5% в 
Челябинской области в 2022 году. С
2019 по 2022 год отмечается незна
чительное снижение количества слу
чаев с 1887 до 1774 по болезнями 
кожи и подкожной клетчатки. В 
структуре больных по причинам не
трудоспособности обоего пола пре
валируют пациенты с болезнями ко
жи и подкожной клетчатки, их доля в 
разные годы варьирует от 74,4% до 
89,2%. В 2020 году среди пациентов 
кожно-венерологических диспансе
ров появилась группа с болезнями 
органов дыхания, проходивших ле
чение на базе долечивания с новой 
коронавирусной инфекцией, которая 
в структуре причин нетрудоспособ
ности составила 9,1%.

Выводы
1. В течение четырех по

следних лет отмечается динамика 
снижения количества круглосуточных 
коек, снижения посещений в смену в 
консультативно-диагностических от
делениях диспансеров при стабили
зации коечного фонда дневных ста
ционаров и оптимизации кадрового 
состава.

2. Количество заседаний ВК с
2020 года (798заседаний) увеличилось 
практически в 1,5 раза, составило в
2021 г. -  1177 заседаний, 2022г. -  1100 
заседаний. В 2020-2021 годы количе

ство представленных пациентов на ВК 
было больше в стационаре, чем в по
ликлинике, что объяснялось наличием 
большой группы работающих пациен
тов с наличием новой коронавирусной 
инфекции в стационарах КВД. Общее 
количество представленных пациен
тов также увеличилось с 2019 по 2021 
годы и составило 2218 и 2469 пациен
тов соответственно.

3. При анализе заболеваемо
сти с 2019 по 2022 год отмечается 
уменьшение числа случаев временной 
нетрудоспособности по заболеваниям 
с показателя 2115 до 2068 случаев, но с 
сохранением средней длительности 
одного случая на уровне 14,1 дней. 
Максимальное снижение числа случа
ев временной нетрудоспособности 
произошло в 2020 и 2021 годах до по
казателей 1982 и 2039 случаев соответ
ственно при значительном снижении 
средней длительности одного случая 
до 12,8 и 13,7 дней соответственно.

4. При анализе структуры за
болеваемости с временной утратой 
трудоспособности за четыре года от
мечается уменьшение доли пациентов 
в возрасте 40-49 лет с 28,6 % до 26,9%, 
особенностью в 2020 и 2021 годах яв
ляется увеличение доли пациентов 
старше 60 лет, которые составили со
ответственно 11,4% и 9,1% по сравне
нию с 2019 и 2022 годами с показате
лями 8,5% и 7,7% соответственно.

5. С 2019 по 2022 год имеется 
тенденция увеличения количества 
случаев нетрудоспособности с 228 до 
294 соответственно и доли пациентов 
с некоторыми инфекционными и па
разитарными болезнями в общей 
структуре заболеваемости (2019 г. -  
10,8%; 2022 г. -  14,2%), что объясняет
ся динамикой роста уровня заболева
емости инфекциями, передающимися
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половым путем, на 8,5% в Челябин
ской области в 2022 году после дли
тельного снижения заболеваемости в 
течение последних 25 лет.
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РЕЗЮМЕ

Проведена оценка оказания первичной специализированной медицинской 
в ГБУЗ ЧОККВД на соответствие нормативным документам и клиническим реко
мендациям пациентам с диагнозом псориаз, за период - январь 2022 по октябрь 
2023 года.

После изданного приказа №169/1 от 20 декабря 2021 года «О внедрении 
клинических рекомендаций по разделу «дерматовенерология» в ГБУЗ «ЧОККВД»
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и систематического, ежемесячного, проведениявнутреннего контроля качества в 
ГБУЗ ЧОККВД, с последующей реализацией мероприятий, направленных на 
устранение причин, вызвавших возникновение дефектов оказания медицинской 
помощи, наблюдается повышение качества и эффективности оказываемой ме
дицинской помощи.

Ключевые слова:клинические рекомендации, псориаз, амбулаторные кар
ты, нормативные документы

SUMMARY

The assessment of the provision of primary specialized medical care in the State 
Medical Institution of CHOKKVD for compliance with regulatory documents and clinical 
recommendations to patients diagnosed with psoriasis for the period January 2022 to 
October 2023 was carried out.

After the issued Order No. 169/1 of December 20, 2021 "On the introduction of 
clinical recommendations on the section "dermatovenerology" in the State Medical 
Institution "CHOKKVD" and systematic, monthly, internal quality control in the State 
Medical Institution CHOKKVD, with the subsequent implementation of measures 
aimed at eliminating the causes that caused the occurrence of defects in medical care, 
there is an increase in quality and efficiency the medical care provided.

Keywords: clinical recommendations, psoriasis, outpatient charts, regulatory 
documents.

Введение
В соответствии с Постановлени

ем Правительства РФ от 17.11.2021 
№ 1968 "Об утверждении Правил по
этапного перехода медицинских орга
низаций к оказанию медицинской по
мощи на основе клинических реко
мендаций, разработанных и утвер
жденных в соответствии с частями 
3, 4, 6 - 9 и 11 статьи 37 Федерального 
закона "Об основах охраны здоровья 
граждан в Российской Федерации" 
медицинские организации переходят 
на работу по клиническим рекомен
дациям поэтапно. С 1 января 2022 года 
медучреждения начали работать по 
клиническим рекомендациям, разме
щенным в рубрикаторе Минздрава до 
1 сентября 2021 года. Клинические ре
комендации, размещенные в рубрика
торе до 1 июня 2022 года, начали дей
ствовать с 1 января 2023 года. Клини
ческие рекомендации, опубликован

ные и принятые после 1 июня 2022 го
да, начнут действовать с 1 января 2024 
года. На основании и с учетом клини
ческих рекомендаций формируются 
стандарты медицинской помощи 
(СМП), критерии оценки качеств ме
дицинской помощи, перечни лекар
ственных препаратов для медицинско
го применения, предпринимаются по
пытки оценки необходимого финансо
вого обеспечения здравоохранения 
[1]. Перечень клинических рекомен
даций по дерматовенерологии, обяза
тельных в клинической практике с
01.01.2022 г.: атопический дерматит, 
экзема, псориаз артропатический, 
псориатический артрит,псориаз, сифи
лис, гонококковая инфекция, хлами- 
дийная инфекция, урогенитальный 
трихомониаз, аногенитальные (вене
рические) бородавки, урогенитальные 
заболевания, вызванные
Мycoplasmagenitalium; с 01.01.2023 г.:
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дерматит контактный, аногенитальная 
герпетическая вирусная инфекция, 
бактериальный вагиноз; с 01.01.2024 
г.: себорейный дерматит, эритразма, 
псориаз, другие атрофические изме
нения кожи, грибовидный микоз.

Внедрение клинических реко
мендаций в систему оказаниямеди- 
цинской помощи позволяет обеспе
чить систематическое применение в 
клинической практикенаиболее эф
фективных и безопасных технологий 
иприводит к снижению необоснован
ных медицинских вмешательств, по- 
вышениюкачества оказаниямедицин- 
ской помощи, повышению эффектив- 
ностисистемы здравоохранения [2].

На основании Приказа Мин
здрава России от 28.02.2019 N 101н 
«Об утверждениикритериев форми
рования перечня заболеваний, состо
яний (групп заболеваний, состояний), 
по которым разрабатываются клини
ческие рекомендации»,весьма важ
ный для процесса разработки клини
ческих рекомендаций, поскольку 
клинические рекомендации разраба
тываются согласно перечню заболе
ваний, состояний, который формиру
ется Минздравом России на основа
нии следующих критериев:— распро
страненности заболевания или состо
яния в целом, а также среди детей 
первого годажизни;

—уровня инвалидизации
вследствие заболевания;

— показателя смертности насе
ления;

— отнесения заболевания к со
циально значимымзаболеваниям со
гласно перечню, утвержденному по
становлением Правительства Россий
ской Федерации от 01.12.2004 N 715);

— отнесения заболевания к 
жизнеугрожающим ихроническим-

прогрессирующим редким (орфан- 
ным) заболеваниям, приводящим к 
сокращению продолжительности 
жизни гражданили их инвалидности, 
согласно постановлению Правитель
ства Российской Федерации от 
26.04.2012 N 403 [3].

Важным этапом в системе госу
дарственного регулирования и уни
фикации подходов в создании КР 
явилось принятие в 2014 году ГОСТ Р 
56034-2014 «Клинические рекомен
дации (протоколы лечения). Общие 
положения», который содержит тре
бования к структуре и содержанию 
КР в Российской Федерации. Утвер
жденная на сегодняшний день струк
тура разделов КР включает в себя:

1. Общие положения;
2. Требования протокола 

(включая модель пациента; крите
рии и признаки, определяющие мо
дель пациента; перечень медицин
ских услуг основного и дополни
тельного ассортимента в зависимо
сти от условий оказания и функцио
нального назначения медицинской 
помощи; характеристику алгоритмов 
и особенностей применения меди
цинских услуг при данной модели 
пациента; перечень групп лекар
ственных средств и физических ме
тодов лечения основного и допол
нительного ассортимента; характе
ристику алгоритмов и особенностей 
применения физических методов 
лечения при данной модели паци
ента; требования к режиму труда, 
отдыха, лечения или реабилитации 
при данной модели пациента; тре
бования к диетическим назначениям 
и ограничениям; особенности ин
формированного добровольного со
гласия пациента при выполнении 
протокола и дополнительную ин
формацию для пациента и членов
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его семьи; возможные исходы для 
данной модели пациента);

3. Графическое, схематическое 
представление протокола;

4. Мониторинг протокола и спи
сок доказательств, послуживших ос
новой для представленных выше за
ключений [4].

Клинические рекомендации не 
устанавливают единообразных тре
бований к лечению всех пациентов, 
разрабатываются на принципах дока
зательной медицины, четко регла
ментируют назначение диагностиче
ских и лечебных вмешательств, по
могают назначить эффективное вме
шательство и снизить число врачеб
ных ошибок. Благодаря такому под
ходу в оказании медицинской помо
щи пациенты будут получать квали
фицированную медицинскую по
мощь по единым алгоритмам, про
писанным в этих клинических реко
мендациях, что непосредственно и 
достоверно повлияет на исход забо
левания [5].

В ГБУЗ «ЧОККВД» издан приказ 
№169/1 от 20 декабря 2021года «О 
внедрении клинических рекоменда
ций по разделу «дерматовенероло
гия» в ГБУЗ «ЧОККВД» с утверждением 
Протоколов генно-инженерной биоло
гической терапии на стационарном 
этапе в условиях круглосуточного ста
ционара и дневного стационара при 
консультативно -  диагностическом от
делении, перечень обследований для 
получения данной терапии на догос
питальном и госпитальном этапах, по
казаний для госпитализации при псо
риазе, псориатическом артрите, ато
пическом дерматите. Ежегодно изда
ется приказ по учреждению «Об орга
низации внутреннего контроля каче
ства и безопасности медицинской дея
тельности в ГБУЗ «ЧОККВД», в котором 
утверждается состав рабочей группы

по направлению «Организация оказа
ния медицинской помощи на основа
нии данных доказательной медицины. 
Соответствие клиническим рекомен
дациям», председателем которой яв
ляется заместитель главного врача по 
клинико -  экспертной работе. Ежеме
сячно проводится выборка первичной 
медицинской документации (Меди
цинская карта пациента, получающего 
медицинскую помощь в стационарных 
условиях, в условиях дневного стацио
нара форма N 003/у и "Медицинская 
карта пациента, получающего меди
цинскую помощь в амбулаторных 
условиях" форма N 025/у) для прове
дения внутреннего контроля качества 
на соответствие клиническим реко
мендациям.

Цель исследования

Целью внутреннего контроля 
качества является обеспечение прав 
граждан на получение необходимого 
объема и надлежащего качества ме
дицинской помощи в соответствии с 
федеральными порядками оказания 
медицинской помощи, на основе 
клинических рекомендаций с учетом 
стандартов оказания медицинской 
помощи.

Задачи исследования

-  Обеспечение качества и без
опасности медицинской деятельно
сти для предотвращения рисков, со
здающих угрозу жизни и здоровью 
граждан;

-  Соблюдение объемов, сроков 
и условий оказания медицинской 
помощи;

-  Выявление дефектов в орга
низации лечебно-диагностического 
процесса, повлекших за собой сни
жение качества оказания медицин
ской помощи;

-  Устранение несвоевременно-
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го или ненадлежащего выполнения 
профилактических, диагностических, 
лечебных и реабилитационных ме
роприятий

Материалы и методы

Проведено поэтапное внедре
ние клинических рекомендаций в 
медицинскую организацию:

1. Был издан приказ руководи
теля «О назначении ответственного 
за внедрение КР и обучение сотруд
ников»

2. Проведено обучение врачей 
по внедрению и применению клини
ческих рекомендаций

3. Внедрены алгоритмы и 
СОПы по клиническим рекомендаци
ям для врачей

4. Проведен внутренний аудит 
по соблюдению Клинических реко
мендаций для врачей по чек-листам

5. Установлен порядок внут
ренних проверок соблюдения Кли
нических рекомендаций

6. Проведено оформление ак
тов и отчетов по результатам внут
ренних проверок соблюдения Кли
нических рекомендаций

До и после проделанной рабо
ты было проведено исследование 
6547 медицинских карт пациентов, 
получающих медицинскую помощь в 
амбулаторных условиях (форма 
025/у) с установленным диагнозом 
псориаз, в возрасте от 18 и до 65 лет, 
находившихся на амбулаторном ле
чении в ГБУЗ «Челябинский област
ной кожно-венерологический дис
пансер» с января 2022 по октябрь 
2023 года.

После проведения обучения 
врачей - дерматовенерологов, при 
проверке первичной медицинской 
документации в ГБУЗ ЧОККВД, выяв
лено значительное снижение дефек
тов при оказании медицинской по
мощи (Таблица 1).

Таблица 1. Журнал внутреннего контроля качества и безопасности медицинской 
деятельности в ГБУЗ ЧОККВД

Период проведения 2022 год 2023 год
Количество проверенных случаев оказания пер
вичной специализированной медицинской помощи 3334 3213

Количество случаев оказания медицинской помощи с выявленными дефектами оказания
медицинской помощи

абс % абс %
Оформление медицинской документации 166 5 32 1
Первичный осмотр пациента. Описание жалоб, 
сбор анамнеза, объективный осмотр 1700 51 321 10
Диагностические мероприятия 1967 59 224 7
Оформление диагноза 1300 39 257 8
Лечебные мероприятия 500 15 64 2

В оформлении медицинской 
документации, были допущены 
ошибки, включающие в себя следу
ющие отклонения: отсутствие даты 
подписания информированного 
добровольного согласия на меди
цинское вмешательство и обработку

персональных данных в графе паци
ента или в графе врача; несвоевре
менное вынесение на первую стра
ницу заключительных диагнозов. 
При оценке первичного осмотра па
циента, наиболее часто были выяв
лены отклонения в сборе анамнеза,
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включающего в себя не полный сбор 
анамнеза заболевания (отсутствие 
указания даты постановки диагноза, 
отсутствия перечня использованных 
лекарственных препаратов для ле
чения псориаза), анамнеза жизни 
(отсутствие указания даты постанов
ки сопутствующих заболеваний, от
сутствие даты указания проведен
ных операций, отсутствие перечня 
использованных лекарственных 
препаратов для лечения сопутсвую- 
щих заболеваний, отсутствие гине- 
кологичсекого анамнеза);в объек
тивном статусе не была отражена 
стадия псориаза, не указан индекс 
PASI, а также описание пораженных 
суставов.При оформлении диагноза 
не была указана форма, стадия те
чения псориаза. При назначении 
проведения диагностических меро
приятий, пациенту с жалобами на 
боли в соответствующих суставах, не 
было рекомендовано проведение 
рентгенографии пораженных суста
вов с целью исключения/под- 
тверждения псориатического артри
та. При назначении лечения, исполь
зовались лекарственные препараты, 
не входившие в клинические реко
мендации и в инструкцию к лекар
ственному препарату.С результата
ми экспертизы амбулаторных карт 
ознакомлены лечащие врачи, выяв
ленные дефекты подвергнуты тща
тельному анализу.

Выводы
Поэтапное внедрение клинических 
рекомендаций в практику медицин
ской организации, способствовало:

-  Обеспечению пациентов с псо
риазом более качественной специали
зированной медицинской помощью, 
увеличению удовлетворенностью па

циентов оказанной медицинской по
мощью на амбулаторном этапе;

-  Повышению уровня знаний вра- 
чей-дерматовенерологов консульта
тивно-диагностического отделения;

--Обеспечение пациентов более 
качественной первичной специали
зированной медицинской помощью, 
за счет снижения дефектов оказания 
данного вида помощи, при внутрен
нем и внешнем контроле качества, а 
также повышению удовлетворенно
стью пациентов с псориазом
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РЕЗЮМЕ

Введение. Псориаз -  распространенная дерматологическая патология с 
мультифакториальным этиопатогенезом, где вклад пищевого фактора является 
значимым и подлежит изучению и соответствующей коррекции для снижения тя
жести течения основного, а также предотвращения развития и усугубления сопут
ствующих метаболических заболеваний.

Цель исследования. Изучение особенностей нутритивного статуса, состава 
тела и фактического питания при псориазе в стадии обострения у лиц мужского 
пола среднего возраста с избытком массы тела.
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Материалы и методы. В исследование включены 48 пациентов с диагно
зом псориаз обыкновенный, средний возраст 48,3± 4,4 лет, из них 15 мужчин с 
избытком массы тела, кроме оценки нарушений пищевого статуса дополнительно 
проведены анализ фактического питания и биоимпедансометрия.

Результаты. Выявлены нарушения питания: избыток массы тела, повыше
ние системного маркера воспаления, дислипидемия. Фактическое питание харак
теризуется избыточной энергетической ценностью за счет чрезмерного потребле
ния белка, общего жира, насыщенных и полиненасыщенных жирных кислот, хо
лестерина, моно- и дисахаридов, имеет место нарушение адекватного соотноше
ния омега-3 к омега-6. В рационах отмечается дефицит общих углеводов, пище
вых волокон. Микронутриентный состав рациона характеризуется избыточным 
содержанием натрия, калия, магния, фосфора, железа, витаминов В1, В2, РР и С, 
недостаточным кальция и витамина А. Состав тела отличается избытком массы 
тела, превалированием жировой массы, низкой активной клеточной массы.

Заключение. Имеет место взаимосвязьдисбаланса поступления основных 
пищевых веществ, витаминов, минералов и состава тела и нутритивного статуса, 
что требует персонификации рациона указанной категории пациентов.

Ключевые слова: псориаз, мужчины, питание, нутритивный статус, факти
ческое питание, биоимпедансометрия

SUMMARY
Introduction. Psoriasis is a common dermatological pathology with 

multifactorial etiopathogenesis, where the contribution of the nutritional factor is 
significant and is subject to study and appropriate correction to reduce the severity of 
the underlying disease, as well as to prevent the development and aggravation of 
concomitant metabolic diseases.

Purpose of the study.Study of the characteristics of nutritional status, body 
composition and actual nutrition in psoriasis in the acute stage in middle-aged males 
with excess body weight.

Material and methods. The study included 48 patients diagnosed with psoriasis 
vulgaris, average age 48.3 ± 4.4 years, of which 15 overweight men, in addition to 
assessing nutritional status disorders, additionally underwent analysis of actual 
nutrition and bioimpedance measurements.

Results. Identified Nutritional disorders: excess body weight, increased 
systemic marker of inflammation, dyslipidemia.Actual nutrition is characterized by 
excess energy value due to excessive consumption of protein, total fat, saturated and 
polyunsaturated fatty acids, cholesterol, mono- and disaccharides, and there is a 
violation of the adequate ratio of omega-3 to omega-6.There is a deficiency of total 
carbohydrates and dietary fiber in diets.The micronutrient composition of the diet is 
characterized by excess sodium, potassium, magnesium, phosphorus, iron, vitamins 
B1, B2, PP and C, insufficient calcium and vitamin A. Body composition is characterized 
by excess body weight, a predominance of fat mass, and low active cell mass.

Conclusion. There is a relationship between an imbalance in the intake of 
essential nutrients, vitamins, minerals, body composition and nutritional status, which 
requires personalization of the diet of this category of patients.
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Keywords: psoriasis, men, nutrition, nutritional status, actual nutrition, 
bioimpedance measurement.

Введение
Псориаз представляет собой 

хроническое пролиферативное и 
иммуноассоциированное воспали
тельное заболевание кожи мульти
факториального генеза, характери
зующееся возникновением папулез
ных высыпаний, что является отра
жением воспаления, гиперпролифе
рации и аномальной дифференци- 
ровки кератиноцитов эпидермиса и 
массивной инфильтрации воспали
тельных иммунных клеток [1-6]. Дан
ное заболевание значительно ухуд
шает качество жизни пациентов [2], в 
том числе и потому, что является не
излечимой патологией, затрагиваю
щей и другие органы и системы 
(опорно-двигательный аппарат, ор
ган зрения и другие), а также приво
дящей к повышенному риску разви
тия и ухудшению течения ряда забо
леваний, таких как сердечно
сосудистые, ожирение, метаболиче
ский синдром, депрессии, нарушения 
сна и ряд других [4, 5, 7, 8].

Псориаз затрагивает около 
125 миллионов человек во всем ми
ре. Распространенность его в сред
нем колеблется от 0,2% до 4,8% в по
пуляции. Средний возраст начала 
первых проявлений может варьиро
ваться от 15 до 20 лет, а второй пик 
приходится на 55-60 лет [5, 8].

В этиопатогенезе псориаза, 
как и других заболеваний кожи, 
участвуют одновременно многие 
факторы -  генетические, иммуноло
гические и факторы окружающей 
среды [7, 9].Генетические факторы 
предрасполагают к псориазу, а про

воцирующие факторы могут усугу
бить течение данной патологии 
[3].Провоцирующими факторами 
псориаза являются инфекции, психо
логический стресс, алкоголь, куре
ние, ожирение и гипокальциемия 
[5].В качестве факторов окружающей 
среды в развитии псориаза также 
участвуют некоторые диетические 
продукты, микроорганизмы и их 
продукты жирных кислот [4, 15]. Так, 
согласно данным ряда авторов 
(Landriscina A, Friedman AJ ), лица, 
страдающие псориазом, чаще имеют 
избыточный вес или ожирение в 
сравнении с населением в целом 
[10].Установлено, что взаимосвязь 
ожирения и псориаза реализуется 
через воспаление. Как известно, хро
ническое слабовыраженное воспа
ление жировой ткани при ожирении 
связано с экспансией эффекторных Т- 
клеток, включая CD4 + хелперные Т 
(Th) клетки и CD8 + цитотоксические 
Т-лимфоциты, а также с инфильтра
цией макрофагов, что также имеет 
место при псориазе. Активация спе
цифических воспалительных цитоки
нов в жировой ткани приводит к 
снижению антигенного ответа и 
функциональному нарушению есте
ственных киллеров, дендритных кле
ток и макрофагов, что, в свою оче
редь ослабляет иммунный ответ. В 
свою очередь внедрение в терапию 
таких пациентов низкокалорийной 
диеты позволяет значительно быст
рее по сравнению с лицами без дие
ты достичь минимальной активности 
заболевания и значимо повлиять на 
качество жизни пациентов [11-13].
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Точная этиология данного за
болевания неизвестна, однако, 
предполагается, что это аутоиммун
ная патология, опосредованная 
Т-лимфоцитами [5].Установлено, что 
Т-клетки играют решающую роль в 
патогенезе псориаза, в связи с чем 
псориаз в том числе называют 
Т-клеточным заболеванием [3]. Так, 
внешние триггеры (травмы или ин
фекции) индуцируют нуклеотиды, 
происходящие из клеток-хозяев, ко
торые образуют комплекс с антимик
робными пептидами, происходящи
ми из кератиноцитов. Данный ком
плекс распознается антигенпрезен- 
тирующими клетками, такими как 
плазмоцитоидные дендритные клет
ки, и активирует экспансию антиген
специфических Т-клеток в коже и 
лимфатических узлах [4].

При псориазе псориатическое 
воспаление кожи становится источ
ником воспалительной реакции, 
имеет место изменение адаптивного 
и врожденного иммунитета, а цирку
лирующие провоспалительные ме
диаторы приводят к генерализован
ной воспалительной реакции, кото
рая имеет место в развитии и усугуб
лении течения системных воспали
тельных заболеваний, таких как сер
дечно-сосудистые, метаболический 
синдром, церебро-сердечно-сосудис- 
тые заболевания, остеопороз, 
НАЖБП, терминальная стадия почеч
ной недостаточности, хронический 
риносинусит, эндометриоз и ХОБЛ, 
гипотиреоз, эндометриоз и ряд дру
гих [4, 14].

Хотя окончательной причинно
следственной связи между псориазом 
и метаболическими заболеваниями не 
выявлено, сочетание генетики, общих 
сигнальных путей и факторов окружа

ющей среды может способствовать 
метаболическим нарушениям у паци
ентов с описываемой патологией. Ло
гично предположить, что эффективное 
лечение одного состояния может при
вести к улучшению другого и планы 
лечения должны в том числе включать 
оценку образа жизни пациентов и 
факторов риска сопутствующих забо
леваний [14].

Так, одной из эффективных 
стратегий, описываемых в литерату
ре, является коррекция кишечной 
микрофлоры. Установлено, что тя
жесть и статус псориаза тесно связа
ны с изменениями микробиома ки
шечника, следовательно, поддержа
ние баланса видов бактерий с ис
пользованием модулирующих фак
торов (как с помощью диетических 
подходов в виде Средиземномор
ской диеты, безглютеновой диеты и 
диеты с низким содержанием 
FODMAP), так и с помощью добавок 
пробиотиков и пребиотиков может 
представлять собой новую терапев
тическую цель у пациентов с псориа
зом [15].

Диетические вмешательства 
как вариант потенциального нефар
макологического вмешательства 
длительное время считались недо
оцененным аспектом в лечении дер
матологических заболеваний, в т.ч. 
псориаза [9, 16]. Однако, уже в 2018 
году в обзоре AlotaibiHA. утвержда
ется, что диета и физические упраж
нения заслуживают рассмотрения в 
качестве вспомогательных методов 
лечения псориаза [17].

Мультифакториальная приро
да псориаза требует тщательного изу
чения роли питания, поскольку при
верженность здоровому и сбаланси
рованному питанию способствует
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уменьшению степени тяжести клини
ческих проявлений заболевания и 
предотвращению прогрессирования, 
следовательно, значительно улучшает 
качество жизни больных [18].

Очевидно, что диетические из
менения сами по себе не оказывают 
большого эффекта при псориазе, но 
могут стать важным дополнением к 
текущим препаратам первой линии, 
как и при других заболеваниях, где 
нарушение различных видов обмена 
веществ имеет место. Так, низкокало
рийная диета, а также добавление в 
рацион рыбьего жира улучшают индекс 
площади и тяжести псориаза (PASI) при 
длительном применении [19-21].

С учетом всех изложенных 
концепций неудивительной и совер
шенно логичной становится реко
мендация, описанная уже в 2022 го
ду, пациенту с псориазом: потреб
лять здоровую пищу, регулярно за
ниматься спортом и поддерживать 
здоровый вес [5].

Осуществляя коррекцию мета
болических расстройств, вызванных 
псориазом, можно добиться не толь
ко снижения тяжести течения данного 
заболевания, но и предотвратить раз
витие и усугубление течения других, 
сопутствующих заболеваний.

В связи с вышеизложенным, 
нами была предпринята попытка 
установления особенностей нутри
тивного статуса, состава тела и фак
тического питания при псориазе в 
стадии обострения с целью создания 
модели трофологических расстройств 
и их надлежащей коррекции.

Задачами исследования яви
лись: комплексная нутритивная
оценка на основании оценки нутри
тивного статуса, фактического пита
ния и состава тела; создание единой

модели питания и пищевого статуса и 
универсальных рекомендаций по 
коррекции питания пациента с псо
риазом в стадии обострения.

В основу нашей работы была 
положена концепция понимания 
нутритивного статуса, как патологи
ческого состояния, при котором по
требление пищи не соответствует по
требностям организма в энергии или 
питательных веществах, может воз
никать из-за недостаточного потреб
ления макроэлементов или микро
элементов, аномально повышенного 
расхода энергии, неправильного 
усвоения питательных веществ или 
любой их комбинации [22].

Материалы и методы
В исследование было включено 

48 пациентов, находившихся на лече
нии в терапевтическом отделении 
клиники ФГБОУ ВО РостГМУ Минздра
ва России с диагнозом псориаз обык
новенный (критерии постановки диа
гноза согласно клиническим рекомен
дациям «Псориаз», 2023) [1] в воз
расте от 19 до 64 лет: 23 мужчины и 25 
женщин, средний возраст исследуе
мых составил 48,3± 4,4 лет.

Пациенты были разделены на 
4 группы по гендерному и возраст
ному признакам (группа 1 -  мужчины 
18-39 лет, группа 2 -  мужчины 40-65 
лет, группа 3 -  женщины 18-39 лет, 
группа 4 -  женщины 40-65 лет). При
менена возрастная периодизация 
согласно Методическим рекоменда
циям MP 2.3.1.0253-21 "Нормы фи
зиологических потребностей в энер
гии и пищевых веществах для раз
личных групп населения Российской 
Федерации" [23]. Длительность забо
левания варьировалась от одного го
да до 15 лет.
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Критерии включения в иссле
дование: наличие клинически под
твержденного псориаза в прогресси
рующей стадии с тяжелой степенью 
течения (индекс PASI) более 
20(определялось по международно
му индексу оценки степени тяжести 
псориаза PASI (Psoriasis Area and 
Severity Index)), возраст от 18 до 65 
лет, информированное согласие па
циента на участие в исследовании. 
Критерии исключения из исследова
ния: беременность и лактация, нали
чие сопутствующих соматических 
хронических заболеваний в стадии 
декомпенсации/обострения, наличие 
других дерматологических заболева
ний, алкоголизм и/или наркомания.

Этапы исследования: поста-
новка/подтверждение диагноза, 
оценка нарушений питания, исследо
вание фактического питания и про
ведение биоимпедансометрии. Все 
этапы проводились одномоментно. 
Этапы исследования фактического 
питания и проведения биоимпедан- 
сометрии проводились среди лиц 
мужского пола среднего возраста 
(40-65 лет), выборка 15 человек.

Этап постановки/подтвержде- 
ния диагноза (включено 48 пациен
тов): всем пациентам проводилась 
оценка выраженности основных 
клинических симптомов псориаза 
(распространённость, степень тяже
сти, характер течения и активности 
псориатического процесса), объек
тивный осмотр. Степень тяжести 
псориатического процесса опреде
лялся с международным индексом 
PASI (критерии постановки диагноза 
согласно клиническим рекоменда
циям «Псориаз», 2023) [1].

Этап оценки нарушений пита
ния: частично осуществлялся согласно

Приложения №5 «Оценка нарушений 
питания» Приказа Минздрава России 
от 05.08.2003 г. №330 «О мерах по со
вершенствованию лечебного питания 
в лечебно-профилактических учре
ждениях Российской Федерации» [27].

Согласно «Оценке нарушений 
питания» оценивались антропомет
рические (рост; масса тела; индекс 
массы тела (ИМТ); биохимические 
(общий белок) и иммунологические 
показатели (общее количество лим
фоцитов). Не были включены в ис
следование такие показатели как 
окружность плеча и измерение кож
но-жировой складки трицепса, по
скольку в рутинной клинической 
практике они чаще всего не опреде
ляются.

Оценка нарушений питания 
была дополнена такими показателя
ми, которые входят в Стандарт меди
цинской помощи взрослым при псо
риазе [28],а также в стандарты ока
зания помощи при системных воспа
лительных заболеваниях, которые 
могут сопровождать или является в 
том числе следствием псориаза.

Нами были включены в ком
плексную оценку нарушений питания 
следующие показатели: общий (кли
нический) анализ крови разверну
тый, анализ крови биохимический 
общетерапевтический, общий (кли
нический) анализ мочи, анализ крови 
по оценке нарушений липидного об
мена биохимический. Таким образом 
нами оценивались: исследование
общего анализа крови (ОАК) 
:эритроциты, тромбоциты, лейкоци
ты, гемоглобин, гематокрит, скорость 
оседания эритроцитов (СОЭ); биохи
мические показатели: аспартатами- 
нотрансферазы (АСТ) и аланинами- 
нотрасферазы (АЛТ) и их соотноше-
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ние (АСТ/АЛТ, коэффициент де Рити- 
са), глюкоза, мочевина, мочевая 
кислота, С-реактивный белок (СРБ); 
показатели липидного профиля : хо
лестерин, триацилглицериды, липо
протеиды высокой плотности (ЛПВП), 
липопротеиды низкой плотности 
(ЛПНП), липопротеиды очень низкой 
плотности (ЛПОНП); общий анализ 
мочи (ОАМ) :удельный вес, реакция 
(ph). Таким образом нами были 
охвачены все виды обмена и воз
можные варианты их наруше- 
ний.Индекс массы тела рассчитывал
ся по формуле ВОЗ: ИМТ = масса те- 
ла(кг)/рост (м2) [29]. Коэффициент де 
Ритиса рассчитывался как отношение 
АСТ к АЛТ (АСТ/АЛТ) [30]. Этап иссле
дования фактического питания осу
ществлялся с помощью Программы 
анализа состояния питания человека 
версия 1.2.4, зарегистрированной 
Российским агентством по патентам 
и товарным знакам 09.02.04 
№2004610397 ГУ НИИ питания РАМН. 
Полученные данные сравнивались с 
МР Нормы физиологических потреб
ностей в энергии и пищевых веще
ствах для различных групп населения 
РФ (2021) для коэффициента физиче
ской активности (КФА) 1,4 [23]. Этап 
проведения биоимпедансометрии 
проводился на программном обес
печении для проведения измерений 
и расчета показателей состава тела 
человека -  АИСТ (Диамант v12). Ста
тистическая обработка полученных 
результатов осуществлялась с исполь
зованием пакета прикладных про
грамм «Excel 2019», использовались 
методы описательной статистики.

Результаты
Анализ антропометрических 

данных показал, что в группе 1 сред

нее значение ИМТ составило 25,5 
±3,9, во 2-й -  28,1 ±3,9, в 3-й -  
22,34±2,5, в 4-й -  29,34 ±5,39. При 
оценке биохимических показателей 
было выявлено следующее: общий 
белок в группе 1 -  67 ± 2,9 (г/л), во 
второй 69,9 ± 2,4 (г/л), в 3-й -  70 ± 4 
(г/л), в 4-й -  67,8 ±5,14 (г/л).

Иммунологические показате
ли 1-й группы: общее число лимфо
цитов (%) -  32,50 ±2,25, во второй -  
30,59 ±4,4, в третей -  26 ±4, в четвер
той группе -  29,86 ±10,23.

Коэффициент де Ритиса -  в 
группе 1 -  0,57 ± 0,19, во второй 1,05 ± 
0,4=96, в 3-й -  1 ± 0,6, в 4-й -  0,76 ±0,32.

ОАК во всех группах в среднем -  
уровень эритроцитов: 4,5*10/12/л, 
тромбоцитов: 10,6 *10/9/л, лейкоци
тов : 7*10/9/л, гемоглобина: 140 г/л. 
СОЭ (мм/ч) , в группе 1 -  7,67 ± 1,86, 
во второй 9,65 ± 5,95, в 3-й -  12,67 ± 
6,42 в 4-й -  20,14±16,32.

В биохимическом анализе 
крови из всех исследованных показа
телей, статистическую значимость 
продемонстрировал показатель СРБ , 
в группе 1 -  5,40 ± 0,54, во второй 
группе 6,77 ± 4,62, в 3-й -  5,53 ± 0,5 в 
4-й -  6,73±3,19. Значения следующих 
показателей в среднем во всех груп
пах составили : глюкоза -  6,2
ммоль/л, общий биллирубин -  16,5 
мкмоль/л, мочевина -  7,4 ммоль/л .

В исследовании липидного 
профиля значение холестерина в 
группах составили: 1 -  5, 1± 0,7 
(ммоль/л), во второй 6,5 ± 1,2
(ммоль/л), в 3-й -  5,3 ± 0,6 (ммоль/л), 
в 4-й -  6,8 ±1, 32 (ммоль,л).

ОАМ в среднем в группах: 
удельный вес мочи 1023 ± 5,54, ph
5,4 ± 0,68.

Анализ фактического питания: 
энергетическая ценность пищевого
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рациона составила 2842,9 ±  1900,5 
ккал/сут. (при норме 2300 ккал), по
требление белка 105,4 г. ±  62,52 
(норма 81г. ), общего жира -  101,4 г. 
±  53,23 (норма 77 г.), насыщенные 
жирные кислоты 61,2 г ±  55,33 (нор
ма 25,6 г), полиненасыщенные жир
ные кислоты (ПНЖК) 31,6 мг ±  39,74 
(норма 15-25,6 г), ПНЖК n-6 28,6 мг ±  
35,84 (норма 12-20 г), ПНЖК n-3 3,85 
мг ±  4,54 (норма 2,5-5 г), холестерин 
374,6 мг ±  271,6 (норма менее 200 
мг), моно- и дисахара 85,9 ±  56,15 ( 
норма менее 57,5), добавленный са
хар 28,5 г ±  38,95 (норма менее 57,5 
г), общие углеводы -  154,74 г ±  84,2 ( 
норма 322г.), пищевые волокна 6,37 г 
±  5,5 (норма 20-25 г), натрий 5,06 г ±
3.1 (норма 1,3 г), калий 3890,4 мг ±  
3258,43 (норма 3500 мг), кальций -  
967,12 мг. ±  650 (норма 1000 мг.), 
магний -  430 мг. ±  335,7 (норма -  
420 мг.), фосфор -  1396,4 мг. ±  950 
(норма -  700 мг), железо -  26,9 мг. ±  
31,64 (норма 10 мг.), витамин А -
882.1 мг. ±  645,8 (900 мг.), витамин 
В1 -  2,17 мг. ±  2,7 (норма -  1,5 мг.), 
витамин В2 -  2,28 мг. ±  2,01(норма
1,8 мг.), ниацин -  25,6 мг. ±  27,6 
(норма 20 мг.), витамин С -  113,7 мг 
±  133,004 (норма 100 мг), этиловый 
спирт 2,86 ±  4,94 (нормы нет).

Анализ результатов биоимпе- 
дансометрии : вес 83,89 ± 17,65 кг; об
хват тела 93,26±14,88; обхват бедер 
103,00 ± 8,64; обхват тела/обхват бе
дер 0,91 ± 0,10; ИМТ 27,97± 4,98; ак
тивное сопротивление 28 кгц (ом) -  
184,56 ± 64,21; реактивное сопротив
ление 115 кгц (ом) -  116,88 ± 73,17; 
жировая масса -  25,90 ± 18,72; доля 
жировой массы в общей массе тела -  
23,37 ± 12,34; безжировая масса тела -  
65,75 ± 18,27; активная клеточная мас
са -  43,44 ± 10,06; доля активной кле-

точной массы в тощей массе тела -  
46,60 ± 4,75; объем воды -  49,54 ± 
8,83; общий объем жидкостей -  42,85 
± 6,80; внеклеточная жидкость -  16,79 
± 6,95; внутриклеточная жидкость -  
25,09 ± 3,73; основной обмен -  1
579,67 ± 488,66; гематокрит -  0,58 ± 
0,92; фазовый угол 28 -  9,09 ± 1,47; фа
зовый угол 115 -  31,33 ± 31,28.

Выводы и обсуждение
У исследуемой группы паци

ентов мужского пола среднего воз
раста с псориазом обыкновенным 
имеются следующие нарушения пи
тания: избыток массы тела, повыше
ние системного маркера воспаления 
(СРБ), дислипидемия. Каждый из этих 
показателей является предиктором 
системного воспаления, следова
тельно, вносит значимый вклад в 
ухудшение состояния и усугубляет 
течение основного заболевания.

Фактическое питание харак
теризуется: избыточной энергетиче
ской ценностью за счет чрезмерно
го (выше рекомендуемой нормы) 
[23] потребления белка, общего 
жира, насыщенных и полиненасы
щенных жирных кислот, холестери
на, моно- и дисахаридов, что при 
длительном отсутствии коррекции 
может привести к развитию хрони
ческого воспаления низкой интен
сивности, увеличению риска хрони
ческих неинфекционных заболева
ний, ожирению,сердечно-
сосудистым заболеваниям (ССЗ), 
сахарному диабету 2 типа.Имеет 
место нарушение адекватного соот
ношения омега-3 к омега-6 как 5
10:1 [23]. Нарушение соотношения 
и/или избыточное потребление по
линенасыщенных жирных кислот 
приводит к конкуренции между
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ферментами удлинения и десатура
ции за эйкозапентаеновую кислоту 
и арахидоновую кислоту в пользу 
последней на 40-50%, являющейся 
предшественником простагланди- 
нов и тромбоксанов 2 и 4 серии, вы
зывающих повышение тромбообра
зования, артериального давления и 
воспаления [20, 24, 25]. В рационах 
отмечается дефицит общих углево
дов, пищевых волокон, что может 
негативно отразиться не только на 
микробном пейзаже, но и степени 
тяжести течения псориаза, т.к. 
адекватное потребление натураль
ных пищевых волокон связано с 
меньшим количеством метаболиче
ских заболеваний (ожирение, диа
бет и сердечно-сосудистые заболе
вания), играет важную роль в здо
ровье кишечника [26], а также име
ется доказанная взаимосвязь меж
ду тяжестью и статусом псориаза с 
изменениями микробиома кишеч
ника [15].

Микронутриентный состав ра
ционов характеризуется избыточным 
содержанием натрия, калия, магния, 
фосфора, железа, витаминов В1, В2, 
РР и С, и недостаточным содержани
ем кальция и витамина А. Такой дис
баланс микронутриентов является 
фактором риска сердечно-сосудис
тых заболеваний, констипации, а 
также увеличивает риск нарушения 
иммунной системы.

Состав тела характеризуется 
избытком массы тела, превалирова
нием жировой массы, низкой актив
ной клеточной массы. Что повышает 
риск развития воспаления (увеличе
ние циркулирующих провоспали
тельных цитокинов, включая IL-6 и 
TNF-a). Также характерен низкий от
вет на терапию, при условии высо

ких доз препаратов, и невозмож
ность пациентов достичь полного те
рапевтического эффекта терапии.

Полученные данные свиде
тельствуют о взаимосвязи дисбалан
са поступления основных пищевых 
веществ, а также витаминов и мине
ралов, что имеет отражение на со
ставе тела, а также некоторых био
химических показателях крови, а 
именно гиперхолестеринемии.

С одной стороны, согласно 
действующему законодательству [27, 
28] данной категории пациентов 
должен быть назначен основной ва
риант диеты, однако с учетом полу
ченных данных можно рекомендо
вать низкокалорийную диету с инди
видуальной коррекцией рационов не 
только за счет соответствующего со
отношения белков, жиров и углево
дов, но также необходима коррекция 
и микронутриентного состава с це
лью выработки персонифицирован
ной тактики лечения и профилактики 
системных воспалительных заболе
ваний.
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РЕЗЮМЕ

Одним из эффективных методов лечения атопического дерматита является 
узкополосная средневолновая фототерапия с длиной волны 311 нм (УФБ 311), ко
торая влияет на патогенетические звенья заболевания и обладает хорошим про
филем безопасности. В комплексной терапии атопического дерматита также 
применяют антигистаминные препараты для контроля зуда и купирования симп
томов сопутствующих аллергических заболеваний. Ассоциация атопического 
дерматита с аутоиммунным заболеванием гнездной алопецией рассматривается 
как предиктор более тяжелого течения алопеции. Методы физиотерапии при 
гнездной алопеции имеют ограниченную эффективность, особенно при распро
страненной потере волос. Клинические наблюдения положительного влияния ан- 
тигистаминных препаратов на отрастание волос позволяют обсуждать их как до
полнительную опцию в комплекном лечении гнездной алопеции, особенно в со
четании с атопическими болезнями.

Представлено клиническое наблюдение пациента с сочетанными заболе
ваниями -  тяжелым атопическим дерматитом и универсальной алопецией, у ко
торого предшествующая системная иммуносупрессивная терапия оказалась не
эффективной для гнездной алопеции и была малоэффективной для атопического 
дерматита. После лечения, включающего в себя курс общей УФБ 311 нм и прием 
антигистаминного препарата эбастина, у пациента наблюдался выраженный эф
фект в отношении кожных проявлений атопического дерматита и почти полная 
ремиссия гнездной алопеции, что характеризовалось косметически приемлемым 
отрастанием терминальных волос на голове и лице в области бровей, ресниц и 
бороды. Исходные индексы тяжести атопического дерматита и гнездной алопе
ции SCORAD и SALT у пациента составляли 50,9 баллов и 100% соответственно; че
рез 1 месяц лечения SCORAD снизился до 12,8 баллов, отмечалось появление 
пушковых волос на скальпе. Спустя 3 месяца после окончания терапии индекс 
SALT составил 12%. Данный клинический случай демонстрирует эффективность 
лечения УФБ 311 в сочетании с эбастином у пациента с гнездной алопецией, ас
социированной с атопическим дерматитом, и нацеливает на дальнейшие иссле
дования целесообразности применения и комбинирования этих методов, кото
рые в настоящее время относятся к альтернативным.

Ключевые слова: гнездная алопеция, атопический дерматит, фототерапия, 
антигистаминные препараты, ассоциированные дерматозы

SUMMARY

One of the effective treatments for atopic dermatitis is a narrowband UVB-311 
therapy, which affects the pathogenetic links and has a good safety profile. In the 
treatment of atopic dermatitis, antihistamines are also used to control itching and 
relieve the symptoms of concomitant allergic diseases. The association of atopic 
dermatitis with alopecia areata is considered as a predictor of more severe course of 
alopecia. Physiotherapy in alopecia areata have limited efficacy, especially in 
widespread hair loss. Clinical observations of the positive effect of antihistamines on 
hair regrowth allow us to discuss them as an additional option in the complex 
treatment of alopecia areata, especially in combination with atopy.
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We present a clinical case of a patient with combined diseases -  severe atopic 
dermatitis and universal alopecia, in whom previous systemic immunosuppressive 
therapy was ineffective. After treatment, including a course of total NB-UVB 311 nm 
and the antihistamine drug ebastine, the patient had a pronounced positive effect on 
the skin manifestations of atopic dermatitis and an almost complete remission of 
alopecia, characterized by cosmetically acceptable regrowth of terminal hair on the 
head and face in the eyebrow, eyelash and beard areas. Initial severity indices of 
atopic dermatitis and alopecia areata SCORAD and SALT scores were 50.9 and 100%, 
respectively; one month after the treatment, SCORAD decreased to 12.8 and the 
appearance of fuzzy hair on the scalp was noted. Three months after the end of 
therapy, the SALT index was 12%. This clinical case demonstrates the efficacy of 
treatment with NB-UVB 311 nm in combination with ebastin in a patient with alopecia 
areata associated with atopic dermatitis, and aims for further research on the 
feasibility of using and combining these methods, which are currently classified as 
alternative.

Keywords: alopecia areata, atopic dermatitis, phototherapy, antihistamines, 
associated dermatoses.

Введение
Узкополостная средневолно

вая ультрафиолетовая терапия с дли
ной волны 311 нм (УФБ 311 нм) 
успешно применяется для лечения 
ряда дерматологических заболева
ний, в том числе среднетяжелого и 
тяжелого атопического дерматита 
(АтД). Гнездная алопеция (ГА) -  хро
ническое органоспецифическое за
болевание волосяных фолликулов, 
характеризующееся ассоциацией с 
некоторыми аутоиммунными забо
леваниями, а также с атопическими 
болезнями, в частности, с АтД [1].

В настоящее время возмож
ности лечения ГА, в основном, пред
ставлены системными иммуносу
прессивными средствами, местными 
противовоспалительными, раздра
жающими и стимулирующими рост 
волос препаратами, а также таргет- 
ными низкомолекулярными базис
ными противовоспалительными пре
паратами (ингибиторы янус-киназ). 
При распространенных формах ГА 
эффективность этих методов терапии

недостаточная, и их применение со
пряжено с рядом побочных эффек
тов. УФБ 311 нм и антигистаминные 
препараты второго поколения (АГП) 
относят к методам с недоказанной 
эффективностью. АГП рассматрива
ются в некоторых клинических руко
водствах как дополнительные сред
ства терапии ГА у пациентов при 
наличии у них сопутствующих атопи
ческих заболеваний [2].

В представленном клиниче
ском наблюдении показана эффек
тивность комбинированной терапии 
УФБ 311 нм и эбастином при лечении 
пациента с тяжелым АтД и сопут
ствующей универсальной формой ГА, 
при которой была неэффективна 
предшествующая системная иммуно
супрессивная терапия.

Клиническое наблюдение
Под нашим наблюдением 

находился пациент 21-го года с диа
гнозами: гнездная алопеция, универ
сальная форма; атопический дерма
тит, тяжелое непрерывно-рецидиви-
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рующее течение; аллергический ри
нит, интермитирующее течение, 
средняя степень тяжести; полива
лентная сенсибилизация. Обследо
вание и лечение пациент получал в 
ГБУЗ «Московский Центр дерматове
нерологии и косметологии». Индекс 
SCORAD для АтД и шкала тяжести ГА 
SALT были использованны для объек
тивной оценки тяжести заболеваний 
и динамики эффективности терапии. 
Пациентом подписано информиро
ванное добровольное согласие на 
все диагностические и лечебные ме
роприятия, а также на фотодокумен
тирование и возможность использо
вать фотографии и клинико
лабораторные данные в научных це
лях, в том числе в публикациях. 
Пациент болен АтД с раннего детско
го возраста. С 2008 по 2017 гг. в связи 
с тяжестью кожного процесса и ча
стыми его рецидивами 2 раза в год 
получал стационарное лечение. С 12 
лет стали беспокоить симптомы ал
лергического ринита в летний и 
осенний периоды года. С 14 лет у 
больного наблюдалась манифеста
ция ГА. Впервые очаг облысения по
явился в затылочной области, кото
рый зарос самостоятельно в течение 
полугода. Позже очаги алопеции по
являлись вновь, и в сентябре 2020 
года (в 19 лет) у пациента развилась 
универсальная форма ГА, которую он 
связал с перенесенной за 1 месяц до 
обострения инфекцией COVID-19.

С января по июнь 2022 года 
получал терапию: преднизолон 15 
мг\сут+ циклоспорин 200 мг\сут (из 
расчета 3,5 мг\сут на кг массы тела). 
После двухнедельного приема пред- 
низолона 15 мг\сут, дозировку снижа
ли на 1\4 таблетки еженедельно с по
следующей отменой препарата. Цик

лоспорин в дозе 200 мг/сут пациент 
получал с января до марта 2022 года, 
далее доза снижалась на 25 мг каждые 
10 дней до полной отмены. Сопут
ствующая терапия включала панангин 
1 табл 2 раза в день -  14 дней, коле- 
кальциферол в каплях для приема 
внутрь по 5 тыс МЕ\сут -  3 месяца. Пе
ред системной терапией и в процессе 
ее проведения 1 раз в 2 месяца про- 
водось контрольное клинико-лабора
торное обследование: развернутый
общеклинический анализ крови, био
химические показатели -  АЛТ, АСТ, 
билирубин, креатинин, общий белок, 
глюкоза, кальций, уровень кортизола. 
На фоне терапии отмечалась положи
тельная динамика кожных проявлений 
АтД, однако признаки регрессии ГА не 
наблюдались. Через 1 месяц после за
вершения комбинированной иммуно
супрессивной системной терапии па
циент отметил выраженное обостре
ние АтД, признаков роста волос на ко
же головы и туловища по прежнему не 
было.

Statuslocalis от 02.09.2022 
г.;распространенный кожный про
цесс носил островоспалительный ха
рактер. На коже лица, шеи, туловища 
и конечностей отмечались множе
ственные эритематозно-сквамозные 
очаги, экскориированные папулы, в 
локтевых и коленных сгибах -  очаги 
лихенификации, шелушения, гемор
рагические корки; в области плеч, 
шеи, верхней части спины множе
ственные расчесы; кожные покровы 
сухие. Индекс тяжести АтД SCORAD 
составил 50,9 балла, что определяет 
тяжелое течение заболевания. На 
коже скальпа, на лице и на туловище 
волосы отсутствовали, наблюдалась 
сглаженность фолликулярного аппа
рата, при трихоскопии определялись
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одиночные пушковые волосы в обла
сти темени, множественные «желто
коричневые» точки вокруг устьев пу
стых фолликулов. Индекс тяжести ГА 
SALT составлял 100%.

Результ ат ы  обследования :IgE 
общий -  2 973 МЕ\мл (норма 0-100 
МЕ\мл), специфические IgE: D.
pteronissimus -  16,88+ кЕ\л (норма 
<0,35), D.Farinae -  8,17+ кЕ\л, пыльца 
березы -  17,98 + кЕ\л, злаковые тра
вы -  23,15+ кЕ\л, эпителий собаки -  
8,19+ кЕ\л, плесневый гриб Alterna- 
riaaltematis -  12,62+ кЕ\л. Другие об
щеклинические лабораторные пока
затели -  без отклонений от нормы.

В сентябре 2022 года пациенту 
назначена комплексная терапия, 
включающая антигистаминный пре
парат эбастин внутрь 20 мг 1 р\д в 
течение 1 месяца в сочетании с кур
сом общей узкополосной средневол
новой фототерапии (УФБ 311 мн): 20 
процедур, с начальной дозой 0,2 
Дж/см2 и последующим увеличением 
дозы на 20% за сеанс. Общая кумуля
тивная доза на конец курса составила 
6,0 Дж/ см2 . Местно на высыпания на 
коже туловища и конечностей при
менялся топический комбинирован
ный глюкокортикостероидный пре
парат (бетаметазон+гентамицин+кло- 
тримазол) 2 раза в день в течение 14 
дней, эмоленты. Пациент получал 
фототерапию 3 раза в неделю с со
блюдением всех требований к про
ведению процедур. После каждой 
процедуры оценивали переноси
мость терапии и наличие побочных 
эффектов. Эритема, жжение, зуд, 
отек и другие побочные эффекты во

время лечения у пациента отсутство
вали.

На фоне терапии наблюдалась 
выраженная положительная дина
мика клинических проявлений АтД: 
индекс SCORAD на 14-й день лечения 
составил 36,5 баллов, через 1 месяц 
от начала терапии SCORAD был равен
12,8 балла, что соответствует легкой 
степени тяжести АтД. Таким обра
зом, индекс SCORAD снизился от ис
ходного на 38,1 балла. Оценивая 
клинический эффект лечения ГА, 
можно заключить, что через 1 месяц 
наблюдались признаки оживления 
фолликулярной части волосяного ап
парата, в теменной области скальпа 
визуализировались зоны роста пуш
ковых волос, волосы в области лица 
и туловища по прежнему отсутство
вали.

В декабре 2022 года, спустя 3 
месяца после завершения курса те
рапии у пациента была отмечена вы
раженная положительная динамика 
течения ГА в виде почти полного за
растания скальпа терминальными 
волосами, что расценено как косме
тически приемлемый результат; 
наблюдался рост волос в области бо
роды, бровей, а также появились 
единичные ресницы. Индекс SALT 
снизился до 12%. Умеренное 
обострение АтД, выразившееся в по
явлении эритематозно-сквамозных 
зудящих очагов на коже задней по
верхности бедер и в локтевых сгибах 
в течение последней недели, паци
ент связал с нервным стрессом. Ин
декс SCORAD через 3 месяца после 
лечения составил 22,7 балла.
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a)
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b)
Пациент 21-го года с универсальной ГА и тяжелой формой АтД: 

а) до начала комбинированной терапии УФБ+эбастин: SCORAD = 50,9 баллов, SALT = 
100%; b) через 3 месяца после завершения терапии: SCORAD = 22,7 балла, SALT = 12%
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Обсуждение
Известно, что УФБ 311 нм вли

яет на многие иммунные клетки ко
жи (кератиноциты, лимфоциты, 
дендритные клетки, тучные клетки), 
оказывая противовоспалительное, 
иммуносупрессивное, антипролифе
ративное действие. Положительный 
эффект УФБ 311 при лечении АтД 
можно объяснить тем, что лучи дан
ного спектра воздействуют на основ
ные клеточные мишени, подавляя 
пролиферацию кератиноцитов, ин
дуцируя апоптоз Th2 и Th1 лимфоци
тов, снижая экспрессию противоспа- 
лительных цитокинов, стимулируя 
продукцию антимикробных пептидов 
и барьерных белков эпидермиса [3, 
4]. Этот метод физиотерапии имеет 
хороший профиль безопасности и 
может применяться у детей, бере
менных и кормящих женщин [5]. Ука
зания на применение УФБ 311 для 
лечения ГА немногочисленные; фо
тотерапию относят к дополнитель
ным методам лечения, преимуще
ственно у пациентов с очаговыми 
формами заболевания [6]. Ограни
ченная эффективность УФБ 311 при 
ГА объясняется тем, что глубина про
никновения лучей данного спектра 
находится в пределах эпидермиса и 
верхних слоев дермы; при ГА пери- 
фолликулярный воспалительный ин
фильтрат локализуется в глубоких 
слоях дермы и в гиподерме. С другой 
стороны, ряд исследователей счита
ют, что УФБ 311 можно рассматри
вать как один из достойных внима
ния методов лечения ГА, который 
обладает достаточной эффективно
стью в комбинации с хорошим про
филем безопасности [7, 8]. Показано, 
что иммуномодулирующий эффект 
УФБ 311 связан не только с измене

нием экспрессии цитокинов в коже, 
но и с влиянием на уровень провос
палительных цитокинов в сыворотке 
крови [9].

Селективные антагонисты H1- 
рецепторов гистамина второго поко
ления широко применяются для кон
троля симптомов аллергических за
болеваний. При АтД АГП рекомендо
ваны к применению в качестве до
полнительной противозудной тера
пии. Некоторые клинические наблю
дения свидетельствуют о положи
тельном влиянии АГП, в частности, 
эбастина и фексофенадина, на вос
становление волос при ГА. Установ
лено, что АГП второго поколения 
способны ингибировать миграцию 
Т-клеток и снижать экспрессию про
воспалительных цитокинов, таких как 
IL-4, IL-5, IL-13 и IFN-y, что может иг
рать определенную роль в подавле
нии Т-клеточного воспаления при ГА 
[10]. Кроме этого, есть указания на 
возможность стимулирования эба- 
стином пролиферации клеток 
дермального сосочка волосяного 
фолликула посредством активации 
фосфорилирования внеклеточной 
сигнал-регулируемой киназы
ЕКК(англ.: extracellularsignal-
regulatedkinase) [11]. Иммунологиче
ские исследования у пациентов с ас
социированными АтД и ГА показы
вают, что при ГА, сочетающейся с 
«внешним, или IgE-зависимым» ти
пом АтД, наблюдается активация не 
только Th1 цитокинов, но и молекул, 
относящихся к Th2 иммунному про
филю. Это дает основание рассмат
ривать АГП и ингибиторы Th2- 
цитокинов как потенциальные тера
певтические средства для лечения 
«атопического типа» ГА [12, 13].
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Выводы
При ГА существует возмож

ность спонтанного отрастания волос, 
однако при тяжелых формах (тоталь
ной и универсальной алопеции) 
спонтанная ремиссия заболевания 
наблюдается редко. Клинический ре
зультат, достигнутый нами при лече
нии пациента с ассоциированными 
заболеваниями ГА и АтД, связан, по 
нашему мнению, с комбинированной 
терапией УФБ 311 нм и АГП, которая 
привела к затуханию обоих иммуно
опосредованных патологических 
процессов. В дальнейшем необхо
димо проведение проспективных 
рандомизированных контролируе
мых исследований для оценки целе
сообразности применения АГП и фо
тотерапии УФБ 311 в комплексном 
лечении ГА. Изучение эффективности 
этих средств, как в качестве моноте
рапии, так и в комбинациях с други
ми средствами, позволит разрабо
тать оптимальные и эффективные 
методы лечения ГА с учетом комор- 
бидной патологии.
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РЕЗЮМЕ

Введение. Клинический диагноз псориатической ониходистрофии как пра
вило основывается на визуальном осмотре пациента и анамнезе, однако этого 
явно недостаточно для объективизации клинических данных. Ультразвуковое ис
следование можно рассматривать как эффективный инструмент объективизации 
псориатических поражений ногтей.

Цель: Оценить диагностические возможности ультразвуковой визуализа
ции при псориатической ониходистрофии.

Материалы и методы : в проспективное одномоментное исследование 
включены 150 пациентов с бляшечным псориазом и наличием специфических 
поражений ногтевых пластин. Всем пациентам было проведено клиническое ис
следование с определением клинических индексов тяжести течения псориаза 
(PASI) и выраженности поражения ногтевых пластин (NAPSI); кроме того, было 
проведено УЗИ на аппарате Sonoscape S2N с помощью ультразвукового датчика с 
частотой сканирования 16 МГц в продольной и поперечной плоскостях ногтевых 
пластин.

Результаты: у 150 участников исследования клинически выраженная псо
риатическая ониходистрофия зарегистрирована на 1638 ногтях. В 58,9% случаев 
при УЗИ обнаружены субклинические, начальные псориатические изменения ног
тей, которые не были выявлены при клиническом визуальном осмотре. Основной 
показатель субклинических изменений ногтевых пластин -  показатель скорости 
кровотока, полученный при УЗИ-исследовании. В группе пациентов с субклиниче
ским течением ониходистрофии удалось зарегистрировать статистически досто
верное (р<0,05) по сравнению с показателями здоровых ногтевых пластин (в 
среднем 18,4±2,1 п.е.) снижение скорости кровотока (в среднем до 7,8±1,9 п.е.).

Заключение. Степень выраженности специфического поражения ногтей 
(псориатическая ониходистрофия) прямо коррелирует с тяжестью течения псори
аза. УЗИ позволило выявить субклинические поражения ногтевых пластин в 58,9% 
случаев.

Ключевые слова: псориатическая ониходистрофия, ультразвуковое иссле
дование ногтей, псориаз ногтей

SUMMARY

Introduction. The clinical diagnosis of psoriatic onychodystrophy is usually 
established on a visual examination of the patient and patient's medical history; 
however, this is clearly insufficient for objectifying clinical findings. Psoriatic nail 
lesions can be objectified by ultrasound.

Objective: to assess the diagnostic capabilities of ultrasound in psoriatic 
onychodystrophy.
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Materials and Methods: a prospective cross-sectional study included 150 
patients with plaque psoriasis and specific nail plate lesions. All patients underwent a 
clinical examination to determine the indexes PASI and NAPSI. In addition, ultrasound 
imaging was performed using the Sonoscape S2N device with an ultrasound probe with 
a scanning frequency of 16 MHz in the longitudinal and transverse planes of the nail 
plates.

Results: psoriatic onychodystrophy was registered in 1638 nails of the 150 
patients. In 58.9% of cases, subclinical, early psoriatic nail changes were detected by 
ultrasound, which were not identified during clinical visual examination. The main 
indicator of subclinical changes in nail plates is the blood flow rate obtained during 
ultrasound examination. In the group of patients with subclinical onychodystrophy, a 
statistically significant (p<0.05) decrease in blood flow rate (average 7.8±1.9) was 
recorded compared to the values of healthy nail plates (average 18.4±2.1).

Conclusion: the severity of psoriatic nail lesions correlates directly with the 
severity of psoriasis. Ultrasound allowed for the detection of subclinical nail plate 
lesions in 58.9% of cases.

Keywords: psoriatic onychodystrophy, ultrasound imaging of nails, nail 
psoriasis

Введение

В понятие псориатической они- 
ходистрофии (ПО) входят различные 
патологические структурные измене
ния ногтевых пластин, которые 
наблюдаются у пациентов с псориазом 
[1]. ПО у пациентов с установленным 
диагнозом псориаза возникает при
мерно в 50% случаев [2, 3] и характе
ризуется изменениями внешнего вида 
ногтей, в том числе описывается под
ногтевой гиперкератоз, точечные 
вдавления, крошение ногтевой пла
стины, феномен «масляного пятна», 
онихолизис, подногтевые геморрагии, 
поперечные и продольные борозды 
[4]. Перечисленные симптомы не па- 
тогномоничны для псориаза, они в 
различных сочетаниях могут наблю
даться у пациентов с разнообразным 
спектром диагнозов, в том числе не 
относящихся к дерматологическому 
профилю. На сегодняшний день нет

единого мнения, какой именно из 
клинических признаков или их сочета
ний можно считать патогномоничным 
для поражения ногтей псориатическо
го генеза [5].

ПО является серьезной про
блемой для специалистов в дермато
логической практике: псориатиче
ские изменения ногтей обуславли
вают не только очевидный космети
ческий дефект, но и влияют на каче
ство жизни пациентов из-за функци
ональных нарушений и возможных 
болевых ощущений [6, 7]. Псориати
ческие поражения ногтей характери
зуются не только торпидным клини
ческим течением, но и устойчиво
стью к специфической антипсориати
ческой терапии. Можно предполо
жить, что причиной торпидности па
тологического процесса является 
анатомическая структура ногтевого 
ложа, так как её особенности делают
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зону ногтя труднодоступной для эф
фективного проникновения терапев
тических средств, а системные имму
нодепрессанты не могут воздейство
вать прицельно, при этом, отраста
ние здоровой ногтевой пластины 
длится несколько месяцев, а хрони
ческий иммунный воспалительный 
процесс как правило пролонгирует 
этот период [8].

Необходимо отметить, что не
которые авторы рассматривают по
ражение ногтей при псориазе как 
предиктор развития псориатического 
артрита [9]; в целом, ПО наблюдается 
у 80-90% больных псориатическим 
артритом перед или во время разви
тия суставного патологического про
цесса [10].

Подтверждение связи пораже
ния ногтей в форме ПО с развитием 
псориатического артрита получено в 
исследовании Ash ZR et al.; в этом ис
следовании с использованием УЗИ 
была объективно установлена взаимо
связь между псориатическим пораже
нием ногтей и наличием у пациентов 
энтезитов [11]. По-видимому, данное 
наблюдение можно объяснить, пред
ставив ногтевой комплекс и части 
опорно-двигательного аппарата как 
единую анатомическую структуру со 
сходными антигенными свойствами 
[9]. Кроме того, DeRossiSD и соавт. при 
изучении и сравнении специфических 
УЗИ-характеристик в группах пациен
тов с псориазом и псориатическим 
артритом определили, что некоторые 
эхографические признаки при прове
дении УЗИ ногтевых пластин полезны 
для раннего выявления пациентов с 
псориатическим артритом[12].

Одним из клинических мето
дов оценки тяжести ПО является ин
декс NAPSI, однако единые и чёткие

рекомендации по его применению 
отсутствуют, что приводит к различи
ям в интерпретации у разных клини
цистов, что ограничивает примене
ние индекса NAPSI как инструмента 
объективизации поражения ногтя 
[13]. Zhang Y.K. и соавт. также показа
ли значимость ультразвукового ис
следования ногтей при псориатиче
ской ониходистрофии, оценив не 
только ультразвуковые характери
стики ногтей, но и отметив корреля
цию между ультразвуковыми харак
теристиками ногтей и NAPSI [14].

Диагноз ПО в настоящее вре
мя устанавливается клинически, при 
наличии четкой связи с кожным 
и/или суставным патологическим 
процессом и при исключении других 
возможных причин ониходистрофий. 
Такой подход к установлению диа
гноза обусловлен отсутствием объек
тивных единых стандартов в диагно
стике псориаза ногтей, что можно 
объяснить широкой клинической ва
риабельностью поражений, субъек
тивностью оценки специалистом, не
достаточным количеством прове
дённых исследований, в ходе кото
рых использовались бы объективные 
методики визуализации, в том числе 
УЗИ. Так, Acquitter M. и соавт., изучая 
УЗИ-характеристики пациентов с ПО, 
получили данные по изменению уль
тразвуковых характеристик, связан
ных с толщиной ногтей, потерей 
трехслойного вида пластины и вос
палением кожи в дистальных отде
лах, на основании которых пришли к 
выводу об эффективности УЗИ как 
инструмента для оценки различных 
изменений ногтей у пациентов с псо
риазом [15].

В обзоре данных об УЗИ- 
исследовании ногтевых структур,
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опубликованным Krajewska-Wtodar- 
czyk Metal., было подчёркнуто, что не
смотря на редкое использование УЗИ- 
метода в клинической практике, он 
является перспективным для оценки 
внутренних структур ногтя, выявления 
субклинических изменений до появ
ления видимых псориатических изме
нений ногтей, выявления энтезопатий 
(даже субклинических) при псориати
ческом артрите, оценки эффективно
сти лечения, а также при дифферен
цировании псориатического артрита от 
других состояний, к примеру, таких как 
ревматоидный артрит [16].

Необходимость поиска уни
версального, высокоточного, неинва
зивного метода оценки остается 
ключевым направлением исследова
ний для решения вопроса объекти
визации и повышении точности диа
гностики ПО. УЗИ как сравнительно 
доступный и неинвазивный метод 
диагностики даёт возможность оце
нивать в динамике изменения пора
жений ногтей, а также близлежащих 
к ногтю структур; опционально, ме
тод позволяет провести оценку вас
куляризации как параметра воспале
ния при помощи измерения скорости 
кровотока[17].

На текущий момент при про
ведении УЗИ ногтевого комплекса 
производят оценку толщины и степе
ни повреждений ногтевых пластин, 
толщины ногтевого ложа, ногтевого 
матрикса и сухожилия. Ультразвуко
вая допплерография позволяет визу
ализировать и оценить кровоток в 
ногтевом ложе, околоногтевой обла
сти, при этом, активная васкуляриза
ция свидетельствует об активности 
процесса [18]. Доказано, что одним 
из наиболее характерных признаков 
ПО при УЗИ-исследовании является

увеличение толщины ногтевой пла
стины и зоны матрикса, в том числе у 
больных без визуальных признаков 
псориаза ногтей[19].

В настоящее время методы 
визуализации, такие как УЗИ ногте
вых пластин, не включены в клиниче
ские протоколы обследования паци
ентов с псориазом, что привело к 
возникновению определенных про
белов в понимании истинной рас
пространенности ПО. В большой сте
пени это касается выявления субкли
нических форм поражений ногтей, 
которые не могут быть точно диагно
стированы с использованием обыч
ных методов исследования. Свое
временное выявление ПО, в том чис
ле ее субклинических форм, чрезвы
чайно важно, в том числе с учетом 
возможной предикции поражения 
ногтей по отношению к развитию су
ставного патологического процесса.

Цель

Оценить диагностические 
возможности ультразвуковой визуа
лизации при псориатической онихо- 
дистрофии.

Материал и методы

ПАЦИЕНТЫ. Проспективное 
исследование проводилось на базе 
клинико-диагностического центра 
РУДН с участием 150 пациентов с 
псориатической ониходистрофией в 
период с октября 2021 г. по апрель 
2023 г.

Критериями включения в ис
следование были: возраст пациента 
от 20 до 70 лет, наличие установлен
ного диагноза вульгарного псориаза, 
наличие подтвержденной клинически 
и инструментально псориатической
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ониходистрофии, отсутствие псориа
тического артрита, отсутствие прояв
лений острых респираторных заболе
ваний верхних дыхательных путей как 
минимум за две недели до начала 
исследования, отсутствие обострений 
сопутствующих хронических заболе
ваний. Критерии не включения: воз
раст моложе 20 и старше 70 лет, 
наличие сопутствующей тяжелой со
матической и психической патологии, 
наличие острых и обострение хрони
ческих болезней, наличие псориати
ческого артрита, наличие онихомико- 
за, беременность.

От всех участников исследова
ния было получено подписанное ин
формированное добровольное согла
сие на участие в исследовании. В еди
ный регистр вносились следующие 
данные: возраст, пол, ИМТ, длитель
ность заболевания. В ходе стандарт
ного дерматологического обследова
ния для установления площади и сте
пени вовлеченности в патологический 
процесс кожных покровов пациентам 
был рассчитан индекс PASI, для оцен
ки выраженности поражения ногтей -  
индекс NAPSI. Необходимо отметить, 
что характеристики и продолжитель
ность предшествующей терапии псо
риаза нами не учитывались. Статисти
ческая обработка результатов иссле
дования проводилась в программе 
STATISTICA 10 и в табличном редакто
ре Microsoft Excel.

Ультразвуковое исследование

УЗИ-исследование ногтей 
проводилось с использованием ап
парата Sonoscape S2N с линейным 
датчиком 16 МГц в продольной и по
перечной плоскостях для установле
ния морфологических и структурных

изменений (изменения в дорсальной 
и вентральной пластинках -  рельеф и 
толщину, толщину ногтевого ложа и 
матрикса ногтя), а также с помощью 
PD-режима оценивали васкуляриза
цию матрицы ногтя и высчитывали 
скорость кровотока. Во время УЗИ- 
исследования пациент располагался 
сидя, для улучшения визуализации 
использовался медицинский специ
альный гель для УЗИ. Толщину ногте
вого ложа принимали за расстояние 
от вентральной ногтевой пластинки 
до дорсальной поверхности дисталь
ной фаланги.

Этическая экспертиза

Данное исследование одоб
рено локальным этическим комите
том Медицинского института ФГАОУ 
ВО «Российский Университет дружбы 
народов» протокол №14 от
19.01.2023

Результаты

Средний возраст участников 
исследования составил 46,2±11,7 лет 
(от 20 до 70 лет). Средний индекс мас
сы тела (ИМТ) пациентов -  26,27±7,32 
кг/м2, средняя продолжительность 
псориатического поражения ногтей, 
согласно данным анамнеза, получен
ным из медицинской документации, 
варьировалась от 6 мес до 16 лет, в 
среднем составляя 9,4±5,7 лет. Дли
тельность псориаза составила 
24,07±2,29 лет, у 83 (55,33%) пациен
тов длительность псориаза превышает 
20 лет. У 150 пациентов были установ
лены клинические формы ПО с пора
жением 1638 ногтей верхних и нижних 
конечностей. Средний балл NAPSI со-
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ставил 67,8±13,8, средний балл PASI- 
24,2±10,3.

При анализе значений индек
сов PASI и NAPSI у пациентов в одной

временной точке, была выявлена 
прямая корреляционная зависимость
(p< 0.01).
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Рис. 1 Корреляции между индексом PASI и индексом NAPSI

70 NAPSI 80

Как видно из рисунка, уста
новлена прямая корреляционная 
связь (r=0,51, p=0,01) между индек
сом PASI и NAPSI. Чем выше индекс 
тяжести псориаза, тем выше индекс 
тяжести псориатической ониходис- 
трофии.

Всем участникам исследова
ния проводилось ультразвуковое ис
следование ногтей верхних и нижних 
конечностей не только зон пораже
ния, но и визуально не измененных 
ногтей. У 67 (56,3%) пациентов с они- 
холизисом при ультразвуковом ис
следовании выявлялись неравно
мерность и утолщение ногтевых пла
стин с гиперэхогенным вовлечением 
вентральных пластин. Наблюдалось 
умеренное утолщение дистального 
ногтевого ложа. У 57 (53,3%) пациен
тов с точечными углублениями при 
ультразвуковом исследовании
наблюдался волнистый рельеф ног
тевых пластин с их сращением и не
равномерностью структуры.

У 51 (49%) пациентов с лейко- 
нихиями при ультразвуковом иссле
довании выявлялось утолщение ног
тевых пластин с неоднородностью их 
структуры, у 17 (16,3%) пациентов с 
лейконихиями наблюдался волни
стый рельеф с признаками сращения 
ногтевых пластин. У 20 (83,3%) паци
ентов с растрескиванием ногтевых 
пластин при ультразвуковом иссле
довании наблюдалась неровность 
поверхности с истончением прокси
мальной части ногтевого ложа. У 38 
(90,5%) пациентов с красными точка
ми и масляными пятнами при уль
тразвуковом исследовании наблю
далось снижение эхогенности и не
ровность поверхности ногтевого ло
жа с признаками неоднородности 
структуры ногтей с гиперэхогенными 
включениями. У 15 (88,2%) пациентов 
с крошением при ультразвуковом 
исследовании наблюдались неодно
родность и истончение ногтевых пла
стин. У 9 (100%) пациентов с про-
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дольными геморрагиями наблюда
лись наряду с неоднородностью 
структуры ногтевых пластин и гипоэ
хогенными участками, гиперэхоген
ные продольные зоны, очаговые ги
перэхогенные изменения вентраль
ной пластинки со сращением и не
равномерностью ногтевых пласти
нок. У 38 (58,5%) пациентов с
онихауксисом при ультразвуковом 
исследовании наблюдалась картина 
утолщения ногтевых пластин с их не
равномерностью. У 18 (90%) пациен

тов с онихогрифозом наблюдалась 
картина гипоэгоненного утолщения 
ногтевых пластин с нечеткими конту
рами ногтевых пластин. У 6 (100%) 
пациентов с ногтями Гиппократа при 
ультразвуковом исследовании отме
чалось снижение эхогенности тканей, 
ткань ногтевых пластин характеризо
валась однородностью.

Клинические характеристики 
вариантов поражения ногтевых пла
стин в группе обследованных паци
ентов приведены в таблице 1.

Таблица 1. Распределение симптомов ПО в зависимости от формы пато
логического процесса (исследовано 1638 ногтевых пластин с клиническими при
знаками ПО)

Тип Симптом Процент выявления, %

Дистрофический

Онихолизис 36,05
Точечные углубления 17,08
Лейконихии 13,79
Растрескивание 15,83
Красные точки 9,25
Масляное пятно 28,06
Крошение 4,7
Продольные геморрагии 8,46

Гипертрофический
Онихауксис 2,82
Онихогрифоз 1,88
Ногти Гиппократа 0,31

При анализе клинической кар
тины, чаще всего у пациентов с ПО 
встречались смешанные поражения 
ногтей с развитием как гипертрофи
ческих, так и дистрофических форм с 
преимущественной локализацией 
патологического процесса на верхних 
конечностях (67% случаев). Самыми 
частыми формами поражения ногтей 
были онихолизис (36,05%) и симптом 
«масляного пятна» (28,06%).

Ключевая важность получен
ных нами результатов заключается в 
выявлении при УЗИ субклинических, 
начальных признаков псориатиче

ских изменений ногтей, которые не 
были выявлены при клиническом ви
зуальном обследовании (803 ногтя из 
1362 визуально не измененных ног
тей, 58,9%). Основной, зарегистриро
ванный нами показатель субклини
ческих изменений ногтевых пластин 
-  это показатель скорости кровотока, 
полученный при УЗИ-исследовании 
(Рис 1). Значения показателя при ис
следовании неизмененных ногтевых 
пластинок без развития субклиниче
ских форм ПО соответствовало норме 
и варьировалось от 17 до 25 перфу- 
зионных единиц (в среднем -
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18,4±2,1 п.е.); в группе пациентов с 
клиническими признаками онихо- 
дистрофии показатель варьировался 
в широких пределах в зависимости от 
формы ониходистрофии и степени 
выраженности патологического про
цесса, что делало статистический 
анализ показателя практически не
выполнимым в связи с невоз
можностью формирования клиниче-

ски однородных групп; в группе па
циентов с субклиническим течением 
ониходистрофии удалось зареги
стрировать статистически достовер
ное по сравнению с показателями 
здоровых ногтевых пластин сниже
ние скорости кровотока -  показатель 
варьировался от 6 до 12 п.е., в сред
нем составляя 7,8±1,9 п.е. (р<0,05).

Psoriasis center с. t. nabieva 20230207.092522 
L741 nail

07/02/2023 10:07:45 
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В
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Рис.1.Ультразвуковое изображение, демонстрирующее утолщение ногте
вой пластины, слияние пластин и усиление сигнала кровотока при псориатиче
ском поражении ногтей.

Обсуждение

На сегодняшний день псориаз 
ногтей сам по себе представляет се
рьезную проблему из-за его значи
тельного влияния на качество жизни 
больных и трудностей в терапии. Ре
зультаты проведенного нами иссле
дования, наряду с предыдущими ис
следованиями по этой теме, подчер
кивают потенциал ультразвукового 
исследования ногтей как ценного ин
струмента для раннего выявления 
псориатических изменений ногтей и 
могут иметь значение для изменения 
диагностических и терапевтических 
подходов к лечению псориаза.

Необходимо отметить, что по
лученная в нашем исследовании 
прямая корреляционная зависимость 
(p< 0,01) тяжести псориатического 
процесса (индекс PASI) и степени по
ражения ногтевых пластин (индекс 
NAPSI) может отражать степень вы
раженности системного псориатиче
ского процесса, хотя по данным ряда 
авторов степень поражения ногтей 
не имеет прямой связи с распростра
ненностью и выраженностью пора
жений кожи [2, 3, 11]. Такие данные 
могут объясняться наличием неспе
цифических ониходистрофий на фоне 
псориатического процесса, и являют
ся дополнительным основанием
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проведения объективного ультразву
кового исследования ногтевой пла
стины для установления характера 
поражения ногтя.

Выявленные нами при ультра
звуковом исследовании субклиниче
ские изменения кровотока в визу
ально не пораженных ногтях могут 
свидетельствовать о субклиническом 
течении псориатической ониходис- 
трофии. Необходимо отметить, что в 
исследовании SandobalC.etal. при 
анализе УЗИ-картины клинически 
выраженной ПО в числе прочих пока
зателей зарегистрировано значимое 
изменение скорости кровотока, что 
авторы связали с воспалительным 
процессом и предположили, что 
данный параметр можно интерпре
тировать как признак активности за
болевания [20]. Наши данные демон
стрируют ту же тенденцию в отноше
нии видимо неизмененных ногтевых 
пластин и диктуют необходимость 
динамического наблюдения за груп
пой пациентов с изменённым крово
током для подтверждения диагно
стической значимости выявленных 
изменений.

Кроме того, клинические дан
ные особенностей поражения ногте
вых пластин и УЗИ-изменения позво
ляют уточнить патогенез формирова
ния той или иной формы ониходис- 
трофии, а также проводить монито
ринг клинической эффективности ле
чения ониходистрофии и псориаза в 
целом.

Ограничениями нашего ис
следования являлись отсутствие 
группы пациентов с псориатическим 
артритом, что могло бы позволить 
оценить взаимосвязь активности 
псориатического артрита и степени 
тяжести ПО. Проводимая пациентам

в рамках исследования терапия так
же могла положительно повлиять на 
течение псориаза. Кроме того, мы не 
проводили сравнение результатов 
инструментального исследования 
группы пациентов с псориазом ног
тей и здоровой контрольной группой.

Заключение

Полученные в ходе исследо
вания результаты подчеркивают пре
имущество использования комбини
рованной оценки ПО с применением 
клинического обследования пациен
тов в сочетании с ультразвуковой ви
зуализацией патологического про
цесса. Клиническая оценка необхо
дима для получения предваритель
ной информации о морфологических 
особенностях и характере поражения 
ногтей. Ультразвуковое исследова
ние позволяет получить дополни
тельную информацию о структурных 
изменениях и оценить уровень вос
паления за счёт оценки васкуляриза
ции тканей. Позиционирование из
менений микроциркуляции и васку
ляризации тканей в качестве основ
ного диагностического признака вы
явления ранних субклинических из
менений ногтевых пластин при псо
риазе, открывает дополнительные 
диагностические возможности: в
частности перспективным представ
ляется использование метода лазер
ной доплеровской флуометрии 
(ЛДФ), позволяющего оценить более 
полную картину микроциркулятор
ных изменений.

Полученные данные позволяют 
рассматривать УЗИ зоны ногтевых пла
стин в качестве основного метода ин
струментального исследования для 
ранней диагностики поражения ногте-
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вых пластин при псориазе, в том числе 
с целью планирования лечебных ме
роприятий для предотвращения раз
вития клинически выраженных форм 
ПО. Кроме того, нами получены обна
деживающие результаты в отношении 
возможности выявления субклиниче
ских форм ПО при оценке скорости 
кровотока в микроциркуляторном 
русле сосудов ногтевого ложа (субкли
нические поражения ногтевых пластин 
выявлены в 58,9% случаев). Необхо
димы дальнейшие исследования для 
оценки важности полученных резуль
татов и разработки методов использо
вания комбинаций инструментальных 
методик (таких как УЗИ, ЛДФ, оптиче
ская когерентная томография, дерма
тоскопия и пр.) для раннего выявления 
и оценки динамики развития ПО.
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РЕЗЮМЕ

Введение. В статье приведены данные обзора литературы по красному 
плоскому лишаю слизистой оболочки полости рта (КПЛ СОПР): эпидемиология, 
теории патогенеза, гистопатология, классификация, клиническая картина, тера
пия, дифференциальная диагностика, прогноз и рекомендации для пациентов.

Цель:проанализировать исследования по КПЛ СОПР, выполненные в пе
риод с 2018 по 2023 год.

Материалы и методы:поиск работ по теме осуществлялся с помощью: 
GoogleScholar, PubMed, Web of Science, elibrary.ru c использованием ключевых 
слов: «oral lichen planus», «pathogenesis», «classification», «clinic forms», «therapy», 
«красный плоский лишай», «слизистая оболочка полости рта», «патогенез», 
«классификация», «клинические формы», «лечение».

Выводы. Была определена распространенностьКПЛ СОПР, особенности 
его клинического течения, выделены основные этиопатогенетические концепции,
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даны критерии гистопатологической картины, рекомендации по лечебной такти
ке, прогноз и рекомендации для пациентов.

Ключевые слова: красный плоский лишай, слизистая оболочка полости 
рта, патогенез, клинические формы, терапия

SUMMARY

Background:the article contains the data of Oral Lichen Planus (OLP) review of 
the literature: epidemiology, theories of pathogenesis, histopathology, classification, 
clinical forms, therapy, differential diagnosis, prognosis and recommendations for 
patients.

Aim: analyze studies on OLP performed in the period from 2018 to 2023.
Subjects and Methods: the search for scientific studies on the topic was carried 

out using: Google Scholar, PubMed, Web of Science, elibrary.ru using keywords: "oral 
lichen planus", "pathogenesis", "classification", "clinic forms", "therapy" in English and 
Russian.

Results: HPV DNA was detected in 53/58,88% cases. Patients of this group were 
4 years younger than other study participants; the duration of dermatosis is 2 years 
longer with a predominance of atrophic/erythematous and erosive/ulcerative forms. It 
was noted that indexes of caries and the complex periodontal were significantly 
(p<0.05) higher compared to patients without papillomavirus infection.

Conclusions. The prevalence of OLP, the features of clinical forms were 
determined, the main etiopathogenetic concepts were highlighted, criteria for the 
histopathological picture, recommendations for treatment, prognosis and 
recommendations for patients were given.

Keywords: oral lichen planus, oral mucosa, pathogenesis theories,
classification, clinic, therapy

Введение
Красный плоский лишай (КПЛ) 

слизистой оболочки полости рта 
(СОПР) представляет собой хрониче
ское заболевание с периодами ре
цидивов и ремиссий, требующее 
длительного симптоматического ле
чения и наблюдения.

Клинико-статистические пока
затели свидетельствуют, что частота 
выявления КПЛ СОПР в большинстве 
стран мира составляет 0,5-2,5% среди 
всей взрослой популяции населения 
[1,2]. Однако отмечается рост забо
леваемости дерматоза, вероятно, 
связанный с пандемией Covid-19 и с 
последующей широкой вакцинацией

SOUTH URAL MEDICAL JOURNAL
ISSN: 2541-8866

от данной инфекции [3,4]. Дерматоз 
в два раза чаще встречается у жен
щин между пятым и шестым десяти
летиями жизни, хотя может также 
возникать у детей и подростков [5].

Патофизиология дерматоза до 
конца не изучена, однако двумя ос
новными предполагаемыми механиз
мами являются антигенспецифический 
и неспецифический механиз
мы [6].Специфический -  предполагает, 
что презентация антигена клетками 
Лангерганса или базальными керати- 
ноцитами приводит к активации CD4+ 
Т-хелперных клеток, стимулируя вы
свобождение провоспалительных ци
токинов Т-хелперов 1 (Th1), таких как

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK578201/


фактор некроза опухоли-альфа (TNF-a) 
и интерферон-гамма (IFNy ). Это инду
цирует опосредованную CD8+ Т- 
клетками цитотоксическую реакцию 
против слоя базальных клеток эпи
дермиса, что приводит к апоптозу ке- 
ратиноцитов посредством механиз
мов, опосредованных TNF-a, гранзи- 
мом или лигандом Fas-Fas [7]. Неспе
цифический -  предполагает, что акти
вация тучных клеток высвобождает 
провоспалительные медиаторы и про
теазы, а также активирует матриксные 
металлопротеиназы. Это приводит к 
инфильтрации Т-клетками поверх
ностной собственной пластинки, раз
рушению базальной мембраны и воз
можному апоптозу кератиноцитов [8].

Предполагается, что хрониче
ская природа КПЛ СОПР обусловлена 
активацией ядерного фактора каппа B 
(NF-kB) и ингибированием пути кон
троля трансформирующего фактора 
роста (TGF-3/Smad), что приводит к ги
перкератозу и появлению белых по
ражений [11]. Генетические полимор
физмы первого интрона промотора 
гена IFNy  также считаются факторами 
риска развития дерматоза [9].

Этиопатогенез КПЛ СОПР изу
чен лишь частично, считается, что это 
полиэтиологичекий процесс, вклю
чающий генетические, психологиче
ские и инфекционные факторы [10]. В 
многочисленных исследованиях ука
зывается на возможную связь дерма
тоза с вирусными инфекциями. 
Наиболее широко изученным в этом 
вопросе является вирус гепатита С. 
Несколько метаанализов продемон
стрировали убедительные доказа
тельства связи между данным виру
сом и КПЛ СОПР [11]. Была показана 
способность вируса гепатита С инфи
цировать не только гепатоциты, но и

клетки эпидермиса. Высокая частота 
мутаций вируса приводит к повтор
ной активации иммунных клеток, по
вышая риск развития аутоиммунных 
заболеваний [12].

Вирус папилломы человека и 
четыре подтипа семейства герпесви
русов человека (1 и 2 типов, 
Эпштейн-Барра, цитомегаловирус) 
были связаны с проявлениями КПЛ 
во рту. Однако остаются некоторые 
сомнения относительно того, участ
вуют ли эти агенты напрямую в пато
генезе дерматоза, либо поврежден
ная слизистая становится «входны
ми» воротами инфекции [13].

Патоморфология. Первые 
диагностические гистопатологиче
ские критерии КПЛ СОПР были 
предложены в 1978 году и описы
вались как: ортокератоз или пара
кератоз, тельца Сиватта, узкополос
ный эозинофильный инфильтрат на 
базальной мембране, лентовидная 
зона преимущественно лимфоци
тарного инфильтрата в поверхност
ной собственной пластинке [14].

Впоследствии было подчеркну
то, что многие из этих функций не яв
ляются специфичными для рассматри
ваемого дерматоза. Американской 
академией патологии полости рта и 
челюстно-лицевой области был пред
ложен новый набор критериев для по
вышения точности диагностики. В 
настоящее время микроскопические 
признаки включают в себя: лентооб
разную зону преимущественно лим
фоцитарного инфильтрата на границе 
эпителий-собственная пластинка, раз
жижающую дегенерацию в базально
клеточном слое, лимфоцитарный эк- 
зоцитоз, отсутствие эпителиальной 
дисплазии и бородавчатых архитек
турных изменений эпителия.

ЮЖНО-УРАЛЬСКИЙ МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ
ISSN: 2541-8866

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK578201/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK578201/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK578201/


При исследовании методом 
прямой иммунофлуоресценции в об
разцах пациентов с КПЛ СОПР обна
руживаются отложения фибриногена 
вдоль зоны базальной мембраны без 
иммуноглобулинов и комплемен
та [15,16].

Клиническая картина. Клини
ческая картина и течение КПЛ СОПР 
значительно отличаются от анало
гичной при заболевании кожи. Обу
словлено это особенностью строения 
слизистой (отсутствие рогового и 
зернистого слоев) и разнообразными 
специфическими для полости рта 
биологическими и физиологически
ми процессами, находящимися в 
прямой зависимости от гигиениче
ского ухода за полостью рта, приме
нением лекарственных стоматологи
ческих средств, материалов, а также 
наличием очагов фокальной инфек
ции и других предрасполагающих 
факторов [17].

Примерно две трети пациен
тов имеют симптомы, проявляющие
ся чередованием периодов обостре
ния и ремиссии [18]. Субъективные 
ощущения варьируются, но пациенты 
наиболее часто жалуются на боль, 
чувствительность к острой и кислой 
пище, шероховатость поверхности и 
сухость слизистой [19].

Заболевание обычно имеет 
двустороннее распространение и 
чаще всего появляется на слизистой 
щек, языке и деснах [20].

Общепринятой классифика
ции КПЛ не существует. В настоящее 
время достаточно широко использу
ется классификация, в соответствии с 
которой различают 6 клинических 
форм: типичная, гиперкератотиче-
ская, экссудативно-гиперемическая,

эрозивно-язвенная, буллезная и ати
пичная [21].

Типичная форма характеризу
ется папулами до 2-3 мм в диаметре 
серовато-белого цвета, образующими 
белую кружевную сеть (стрии Уикхе- 
ма). Гиперкератотическая отличается 
появлением на фоне типичных высы
паний гиперкератотических бляшек, 
которые могут напоминать лейкопла
кию. При экссудативно-гипереми- 
ческой: типичные папулы возникают 
на гиперемированной и отечной сли
зистой. Эрозивно-язвенная проявляет
ся эритемой и изъязвлениями непра
вильных очертаний, покрытых фиб
розным налетом, после удаления ко
торого легко открывается кровотече
ние. Буллезная форма характеризуется 
присутствием вместе с типичными па
пулезными высыпаниями беловато
перламутровых пузырей размером до 
1-2 см в диаметре. Пузыри имеют 
плотную покрышку и могут существо
вать от нескольких часов до 2 суток. 
После их вскрытия образуются быстро 
эпителизирующиеся эрозии. Атипич
ная форма представляет собой отек и 
поражение слизистой верхней губы в 
виде симметрично расположенных 
очагов ограниченной застойной гипе
ремии, выступающих над окружающей 
слизистой. У пациентов с более тем
ным оттенком кожи также может 
наблюдаться поствоспалительная пиг
ментация [22].

Спонтанные ремиссии КПЛ 
СОПР отмечаются у 2,8-6,5% больных. 
Феномен Кебнера, при котором по
ражения развиваются в местах меха
нической травмы (например, трение 
о грубые зубные реставрации/зубы 
или прикусывание губ/щек), объяс
няет частую локализацию поражений 
именно в этих областях [23].
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Дифференциальная диагно
стика. Некоторые состояния напоми
нают КПЛ СОПР как клинически, так и 
гистологически. К ним относятся пе
роральные лихеноидные лекар
ственные и контактные реакции, 
пемфигоид слизистых оболочек, хро
ническая реакция «трансплантат про
тив хозяина», красная волчанка, хро
нический язвенный стоматит, проли
феративная бородавчатая лейкопла
кия и дисплазия эпителия полости 
рта [24].

Наиболее распространенные 
лекарства, вызывающие лихеноид
ные реакции -  это нестероидные 
противовоспалительные, гипотен
зивные, противосудорожные, соли 
золота, противомалярийные и анти
ретровирусные средства [25].

Лихеноидные реакции на ле
карства не обязательно возникают 
сразу; по некоторым сообщениям 
поражения могут развиваться спустя 
несколько лет после введения веще
ства [26]. Диагностика лихеноидной 
лекарственной реакции затруднена и 
тщательный сбор анамнеза может 
помочь в выявлении триггерного 
фактора [27].

Реакции контактной гиперчув
ствительности могут вызывать матери
алы для реставрации зубов (металлы, 
композиты, стеклоиономерный це
мент, амальгама) и ароматизаторы 
(корица, ментол, эвгенол) [28].

Лечение. Основная цель ле
чения КПЛ СОПР -  регресс высыпа
ний и улучшение качества жизни па
циентов. Больным проводят санацию 
полости рта, при необходимости -  
рациональное протезирование (с за
меной разнородных металлов и 
пластмасс), восстановление высоты 
окклюзии, шлифование острых краев

зубов и протезов, тщательное лече
ние дентальной патологии, исключе
ние пищевых продуктов, вызываю
щих раздражение [29].

Местные кортикостероиды 
являются препаратами первой линии 
и могут применяться в виде крема, 
геля или мази. Использование мест
ных средств является предпочти
тельным, поскольку они эффективны 
и связаны с меньшим количеством 
нежелательных эффектов [30].

Пациентам, применяющим 
топическую терапию, рекомендуется 
высушить слизистую перед его нане
сением и избегать еды и питья в те
чение часа после, чтобы обеспечить 
достаточное время контакта с очага
ми поражения.

Для лечения стойких эрозив
но-язвенных дефектов на слизистой 
можно применять внутриочаговые 
инъекции кортикостероидов [31]. 
Однако этот метод ограничен ввиду 
болезненности и риска нежелатель
ных явлений. Одним из которых яв
ляется кандидоз, поэтому при необ
ходимости специалист может рас
смотреть возможность дополнитель
ной терапии местными/системными 
антимикотиками [32].

Терапией второй линии явля
ются ингибиторы кальциневрина 
(циклоспорин, такролимус), ретино- 
иды, стероидсберегающие средства 
(азатиоприн, гидроксихлорохин) или 
микофенолата мофетил. Наиболее 
частым побочным эффектом приме
нения ретиноидов и циклоспорина 
является преходящее ощущение 
жжения, что может ограничивать его 
применение у пациентов с эрозивно
язвенной формой КПЛ СОПР [33].

Ингибиторы кальциневрина, 
такие как такролимус, следует ис-
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пользовать с осторожностью, учиты
вая предупреждение Управления по 
контролю за продуктами и лекар
ствами о повышенном риске разви
тия плоскоклеточного рака и лимфо
мы. Использование ретиноидов име
ет ограничения для беременных и 
кормящих пациенток [34].

Дополнительно применяют 
обезболивающие и ранозаживляю
щие средства: линимент алоэ, гель с 
лидокаином и экстрактом ромашки.

Системные кортикостероиды 
в основном используются для лече
ния резистентного к местной тера
пии, часто рецидивирующего, рас
пространенного дерматоза, а также 
КПЛ с внеротовыми поражения
ми [35].

Прогноз. Изменение образа 
жизни и медикаментозное лечение 
могут облегчить симптомы и улуч
шить качество жизни пациен
тов. Долгосрочное клиническое
наблюдение поможет в раннем вы
явлении злокачественных новообра
зований и обеспечении благоприят
ного долгосрочного прогноза.

Осложнения. Злокачествен
ный потенциал КПЛ СОПР остается 
широко обсуждаемой темой в лите
ратуре. Сообщаемая частота перехо
да дерматоза в плоскоклеточный рак 
колеблется от 0 до 12,5% 
[36,37]. Такое большое несоответ
ствие обусловлено заметными раз
личиями в критериях включения и 
исключения проводимых исследова
ний. Большинство злокачественных 
новообразований выявлено у боль
ных с эрозивно-язвенной и атипич
ной формами.

Недавний метаанализ, в кото
ром приняли участие 12 838 пациен
тов с КПЛ СОПР показал, что риск

злокачественной трансформации со
ставил 0,44%, что значительно ниже, 
чем в большинстве опубликованных 
ранее работ. Отмечено, что курящие, 
употребляющие алкоголь, серопози
тивные к гепатиту С пациенты имеют 
более высокий риск неоплазии [38].

Хотя сообщения о степени 
злокачественной трансформации в 
литературе могут различаться, все 
исследования сходятся во мнении о 
необходимости регулярного долго
срочного наблюдения за больными 
КПЛ СОПР.

Рекомендации для пациен
тов. Больных с диагнозом КПЛ СОПР 
всегда следует информировать о том, 
что лечение дерматоза направлено 
на облегчение симптомов. Измене
ние образа жизни с избеганием таких 
триггеров, как кислая, острая, пряная 
пища; устранение травмирующих 
факторов в полости рта (коррек- 
ция/удаление острых зубов/зубных 
реставраций); поддержание опти
мальной гигиены полости рта и 
управление уровнем стресса помога
ет облегчить симптомы и продлить 
безрецидивный период [39,40]. Ис
пользование фармакотерапии, обу
чение пациентов и модификация об
раза жизни составляют краеугольный 
камень благоприятных результатов 
лечения [41].

Беседа о возможности злока
чественной трансформации необхо
дима, чтобы подчеркнуть важность 
долгосрочного клинического наблю
дения. Регулярный самоконтроль па
циента также может быть полезен 
для наблюдения за любыми подо
зрительными изменениями, напри
мер, стойкими язвами или новообра
зованиями в полости рта.

Заключение. Не смотря на 
продолжающуюся исследователь-
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скую работу по изучению КПЛ СОПР, 
в настоящее время достигнуты успе
хи в анализе распространённости 
дерматоза, его клинического тече
ния; детально изучены триггерные 
факторы с выделением ведущих 
этиопатогенетических концепций 
(аутоиммунной и вирусной); сфор
мированы четкие гистопатологиче
ские критерии; даны рекомендации 
по лечебной тактике, основанные на 
доказательной базепрогноз и реко
мендации для пациентов.
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T H E  R O LE  O F  T H E  H U M A N  P A P IL L O M A  V IR U S
IN T H E  P A T H O G E N E S IS  O F  E X T E R N A L  G E N IT A L  E N D O M E T R IO S IS

Zainetdinova L.F., Telesheva L.F., Koryushkina A. V., Abramovsky O.S.

Federal State Budgetary Educational Institution of Higher Education "South Ural State 
Medical University" Ministry of Health of Russia

РЕЗЮМЕ

Эндометриоз -  одно из наиболее часто встречающихся заболеваний жен-
W W р,ской репродуктивной системы. В настоящее время активно изучается роль гени

тальной инфекции и, в частности, вируса папилломы человека (ВПЧ) при этом за
болевании.

Цель исследования -  определить особенности локального иммунитета 
перитонеальной жидкости, процессы пролиферации и апоптоза у женщин с 
наружным генитальным эндометриозом и ВПЧ инфекцией.

Материалы и методы.Обследовано 77 женщин с наружным генитальным 
эндометриозом (НГЭ). Изучена распространенность ВПЧ ВКР (высокого канцеро
генного риска) у женщин с НГЭ, особенности процессов клеточного обновления в 
эутопическом и эктопическом эндометрии, состояние местного иммунитета пери
тонеальной жидкости. Статистическая обработка проводилась с использованием 
пакета программ статистического анализа IBM SPSS Statistics Version 22.2.

Результат.При наличии ВПЧ ВКР у женщин с 1-2 стадиями НГЭ установлено 
снижение функциональной активности перитонеальных нейтрофилов и макро-
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фагов, повышение IL6, IL8, TNFa, снижение IL2 и IL4. При 3-4 стадиях НГЭ и ВПЧ 
ВКР -  повышение IL6, IFNy, TNFa, IL4,IL10. Во всех случаях при ВПЧ ВКР диагности
рован хронический эндометрит. При 1-2 стадиях НГЭ и ВПЧ ВКР в эутопическом 
эндометрии в фазу пролиферации установлено повышение NF-kB, в очагах эндо
метриоза -  повышение bcl-2. При 3-4 стадиях НГЭ и ВПЧ ВКР в эутопическом эн
дометрии -  повышение bcl2, р53 и снижение caspase3.

Вывод.Наличие ВПЧ ВКР при НГЭ сопровождается выраженной воспали
тельной реакцией в перитонеуме, нарушением процессов клеточного обновления 
с преобладанием антиапоптозных программ и незавершенностью апоптоза.

Ключевые слова: наружный генитальный эндометриоз, локальный имму
нитет, вирус папилломы человека высокого канцерогенного риска, процессы кле
точного обновления

SUMMARY

Endometriosis is one of the most common diseases of the female reproductive 
system. Currently, the role of genital infection and, in particular, the human 
papillomavirus (HPV) in this disease is being actively studied.

The aim of the study was to determine the features of local immunity of the 
peritoneal fluid, the processes of proliferation and apoptosis in women with external 
genital endometriosis and HPV infection.

Materials and methods. 77 women with external genital endometriosis (EGE) 
were examined. The prevalence of HCV HPV (high carcinogenic risk) in women with 
EGE, the features of cell renewal processes in the eutopic and ectopic endometrium, 
and the state of local immunity of the peritoneal fluid were studied. Statistical 
processing was carried out using the IBM SPSS Statistics Version 22.2 statistical analysis 
software package.

Result. In the presence of HCV HPV in women with EGE stages 1-2, a decrease in 
the functional activity of peritoneal neutrophils and macrophages, an increase in IL6, IL8, 
TNFa, and a decrease in IL2 and IL4 were found. At 3-4 stages of EGE and HPV HRC -  an 
increase in IL6, IFNy, TNFa, IL4, IL10. In all cases, HPV HRC was diagnosed with chronic 
endometritis. At 1-2 stages of EGE and HPV HRC in the eutopic endometrium in the 
phase of proliferation, an increase in NF-kB was found, in the foci of endometriosis -  an 
increase in bcl-2. At 3-4 stages of EGE and HPV HRC in the eutopic endometrium -  an 
increase in bcl2, p53 and a decrease in caspase3.

Conclusion. The presence of HCV HPV in EGE is accompanied by a pronounced 
inflammatory reaction in the peritoneum, a violation of cell renewal processes with a 
predominance of anti-apoptotic programs, and incomplete apoptosis.

Keywords: external genital endometriosis, local immunity, high carcinogenic 
risk human papillomavirus, cell renewal processes

Введение
Эндометриоз -  хроническое, 

воспалительное, эстрогензависимое 
заболевание, частота которого

неуклонного растет. Наблюдается 
преимущественно у женщин репро
дуктивного возраста и характеризу
ется наличием желез и стромы эн-
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дометрия вне полости матки. Эндо
метриоз значительно снижает каче
ство жизни женщин за счет развития 
болевого синдрома, аномальных ма
точных кровотечений, нарушения 
фертильности и психоэмоционально
го состояния [1]. Предложено мно
жество теорий развития этого забо
левания, однако до настоящего вре
мени ни одна полностью не объясня
ет причины и механизм формирова
ния эктопических очагов эндометрия. 
В последние годы изучается роль ге
нитальной инфекции в патогенезе 
эндометриоза [2,3,4]. Бактерии и ви
русы были обнаружены в эндомет
риоидных очагах, перитонеальной 
жидкости и эутопическом эндомет
рии при этом заболевании [3, 4, 5, 6, 
7, 8, 9]. Расширяются представления 
о папилломавирусной инфекции. Ге
нитальная папилломавирусная ин
фекция является одной из самых 
распространенных инфекций, пере
даваемых половым путем. Вирус па
пилломы человека (ВПЧ) тропен к 
слизистым оболочкам половых орга
нов. В течение жизни до 80% сексу
ально активного населения инфици
руется ВПЧ. Пик инфицирования ге
ниталий приходится на 18-25 лет [10]. 
Отмечается рост заболеваемости па
пилломавирусной инфекцией у детей 
препубертатного возраста и подрост
ков [11, 12]. В большинстве случаев 
ВПЧ элиминируется иммунной си
стемой без лечения. Однако суще
ствует вероятность персистирующей 
инфекции. Патогенные вирусы могут 
инициировать опухолеподобные из
менения эндометрия в течение ко
роткого периода инфицирования, а 
затем элиминироваться -  стратегия 
«бей-беги», которая ранее была по

казана в исследованиях invitro для 
цитомегаловируса и доказана в кли
нических исследованиях для полио- 
мавирусов и папилломавирусов 
[8,13]. Кроме слизистых оболочек и 
кожи, ВПЧ может распространяться 
гематогенным путем [8]. ВПЧ был 
найден в эндометриоидных гетеро
топиях (11,3%) при наружном гени
тальном эндометриозе (НГЭ), при 
этом, авторы предполагают, что 
идентификация ВПЧ в очагах эндо
метриоза связана с предшествующей 
цервикальной ВПЧ инфекцией у ана
лизируемых пациенток [13]. По дан
ным HeidarpourM.atal. (2017), у жен
щин с эндометриозом ВПЧ высокого 
канцерогенного риска (ВКР) был об
наружен в ткани биоптатов яичников 
(26%) [15]. У женщин с бесплодием, 
ассоциированным с НГЭ ВПЧ (16, 18, 
31, 33-й типы) был выявлен в соскобе 
из цервикального канала (42,5%), в 
эндометрии при этом наблюдалась 
экспрессия белка p16ink4a. Известно, 
что количество p16ink4a реактивно 
увеличивается при синтезе онкобел
ков ВПЧ ВКР Е6 и Е7. Повышение экс
прессии p16ink4a является косвенным 
признаком интегративной фазы ВПЧ 
инфекции и трансформации эпители
альных клеток [15]. ВПЧ инфицирует 
стволовые клетки базального слоя 
эпителия [11], может воздействовать 
на клеточный цикл, вызывать проли
ферацию клеток эпителия, а также 
тормозить воздействие блокирую
щих пролиферацию белков [16]. Ре
акция системного иммунитета на ВПЧ 
инфекцию характеризуется снижени
ем содержания CD4+ лимфоцитов, 
NK клеток, повышением количества 
убТ-лимфоцитов, имеющих общие 
черты как с клетками врожденного,

ЮЖНО-УРАЛЬСКИЙ МЕДИЦИНСКИЙ ЖУРНАЛ
ISSN: 2541-8866

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Heidarpour%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27928852


3

так и адаптивного иммунитета,а так
же увеличение активности нейтро- 
фильных гранулоцитов крови [17]. По 
данным литературы течение папил
ломавирусной инфекции сопровож
дается изменением концентрации 
ИФНа, повышением ИФНу, ИЛ4 и 
снижением ФНОа, ИЛ2 как на си
стемном, так и локальном уровне 
[18, 19]. Воспалительная реакция при 
наличии ВПЧ может быть обусловле
на повышением экспрессии циклоок
сигеназы-2 и ПГ Е2 за счет активности 
белков E5, E6 и E7 [20]. Известно, что 
циклооксигеназа-2 и ПГ Е2 непосред
ственно участвуют в формировании 
очагов НГЭ и болевого синдрома. Для 
эндометриоидных гетеротопий ха
рактерна локальная гиперэстрогения. 
По данным литературы репродукция 
ВПЧ ВКР индуцирует образование 
метаболита эстрадиола (16а-ОН- 
эстрон), стимулирующего пролифе
рацию инфицированных клеток 
[21,22]. Эти результаты позволяют 
предполагать высокую значимость 
ВПЧ ВКР в этиопатогенезе эндомет
риоидной болезни.

Цель исследования: опреде
лить особенности локального имму
нитета перитонеальной жидкости, 
процессы пролиферации и апоптоза 
у женщин с наружным генитальным 
эндометриозом и ВПЧ инфекцией.

На базе клиники ФГБОУ ВО 
ЮУГМУ МЗ РФ проведено когортное 
проспективное исследование, в ко
торое было включено 77 пациенток с 
НГЭ. Женщины поступали в гинеколо
гическое отделение для проведения 
лечебно-диагностической лапаро
скопии. Во время лапароскопии при 
наличии очагов эндометриоза про
изводили их иссечение с последую

щей коагуляцией, энуклеацию эндо
метриоидных кист яичников. Уда
ленные ткани отправляли на морфо
логическое исследование для под
тверждения диагноза. Распростра
ненность эндометриоза оценивали с 
использованием классификации 
Американского общества по репро
дуктивной медицине (R-AFS, 1996) 
[24]. Во время лапароскопии произ
водили забор перитонеальной жид
кости в количестве 2,0-10,0 мл, по
мещали в стерильный контейнер и в 
течение 2 ч при комнатной темпера
туре доставляли в иммунологиче
скую лабораторию.

Критерии включения в иссле
дование: информированное согласие 
пациентки, оформленное в письмен
ном виде, возраст пациенток 18-45 
лет, наружный генитальный эндо
метриоз, подтвержденный гистоло
гическим исследованием, наличие 
вируса папилломы человека высоко
го канцерогенного риска.

Критерии исключения: тяже
лая соматическая патология в стадии 
суб- и декомпенсации, онкологиче
ские заболевания, туберкулез, ВИЧ- 
инфекция, отказ от участия в иссле
довании, беременность.

Группу контроля составили 14 
практически здоровых женщин ре
продуктивного возраста, поступав
ших в гинекологическое отделение 
для проведения хирургической сте
рилизации.

Для оценки локального имму
нитета перитонеальной жидкости 
определяли:

- общее количество лейкоци
тов, абсолютное и относительное со
держание жизнеспособных клеток, 
количество нейтрофилов, макро-
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фагов и их функциональную актив
ность (Долгушин И.И., Телешева Л.Ф. 
и др. 2015);

- уровень интерлейкинов (IL-2, 
IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, IL-12, IFNa, IFNy, 
TNFa) с помощью наборов «Цитокин- 
Стимул-Бэст» и автоматического 
ИФА-анализатора «PersonalLab», 
ADALTIS, Италия.

Идентификация ДНК ВПЧ ВКР в 
клиническом материале (эндометрий, 
перитонеальная жидкость, очаги эн
дометриоза) осуществлялась с исполь
зованием наборов «ДНК-сорб-АМ» и 
«ДНК-сорб-В» (ФГУН ЦНИИЭ Роспо
требнадзора, Москва) в соответствии с 
инструкцией производителя. Ампли- 
фикационная часть исследования про
водилась с помощью тест-системы 
«АмплиСенс® ВПЧ ВКР генотип-FL» 
(ФГУН ЦНИИЭ Роспотребнадзора, 
Москва) на детектирующих амплифи- 
каторах «ДТ-96» (НПФ «ДНК- 
технология», Россия) и «Rotor-Gene- 
6000» (Corbett Research, Австралия) в 
режиме реального времени.

Материал для гистологическо
го исследования получали интраопе- 
рационно: эндометрий путем пай- 
пель-биопсии, очаги эндометриоза -  
при их иссечении и энуклеации эн
дометриоидных кист яичников. Для 
диагностики хронического эндомет
рита, оценки степени выраженности 
воспалительного процесса в эндо
метрии пользовались полуколиче
ственным методом, предложенным 
Казачковой Э.А. (1985); степень ак
тивности хронического эндометрита 
определяли по Алимовой О.А. (2008).

Для иммуногистохимического 
исследования использовали набор 
сывороток: Bcl-2, р53 (производитель 
-  Cell marque), NF-kB (p65), сaspase-3

(производитель -  GeneTex), Ki-67 
(производитель -  Dako).

Статистическая обработка по
лученных результатов проводилась с 
использованием пакета программ 
прикладного статистического анали
за IBM SPSS Statistics Version 22.2. Для 
оценки достоверности полученных 
значений применяли непараметри
ческие методы статистического ана
лиза с расчетом медианы, мини
мальной и максимальной величины. 
Различия показателей определяли с 
помощью критерия U Манна-Уитни и 
признавали статистически значимы
ми при р <0,05.

Результаты исследования:
В группе женщин с НГЭ сред

ний возраст составил 31,2±0,4 год: c 
1-2 стадиями -  31,2±0,6 год, с 3-4 
стадиями -  31,3±0,6 год. В контроль
ной группе -  30,8±1,5 лет. Значитель
ных различий не установлено.

При 1-2 стадиях НГЭ ВПЧ ВКР 
был выделен из цервикального канала 
в 6 (8,7%) случаях, эндометрия -11 
(15,9 %), эндометриоидных гетерото
пий -  1 (1,4 %), в перитонеальной жид
кости не обнаружен; при 3-4 стадиях -  
в 8 (22,8%), 23 (25,6 %), 1 (1,1 %) случа
ях соответственно и в 1 (1,1 %) случае 
из перитонеальной жидкости.

Для исследования локального 
иммунитета, процессов пролифера
ции и апоптоза были сформированы 
группы:

1 группа -  пациентки с 1-2 
стадиями НГЭ, у которых ВПЧ ВКР не 
выделен (ВПЧ ВКР (-), n = 18);

2 группа -  пациентки с НГЭ и 
ВПЧ ВКР (ВПЧ ВКР (+), n = 12);

3 группа -  пациентки с 3-4 
стадиями НГЭ, у которых ВПЧ ВКР не 
выделен (ВПЧ ВКР (-), n = 25);
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4 группа -  пациентки с НГЭ и 
ВПЧ ВКР (ВПЧ ВКР (+), n = 22);

5 группа -  контроль(n = 14)
У женщин с 1-2 стадиями НГЭ 

уровень лейкоцитов перитонеальной 
жидкости существенно не отличался 
при наличии и отсутствии ВПЧ ВКР. 
Относительное количество жизне

способных лейкоцитов было сниже
но при сравнении с контролем в обе
их группах (р1-5=0,018, р2-5=0,011). Ре
зультаты исследования функцио
нальной активности нейтрофилов и 
макрофагов перитонеальной жидко
сти представлены в таблице!.

Таблица 1 -  Функциональная активность нейтрофилов и макрофагов пери
тонеальной жидкости пациенток с 1-2 стадиями НГЭ, Ме (Q25-Q75)

Показатели
1 группа 

ВПЧ ВКР (-) 
n=18

2 группа 
ВПЧ ВКР (+) 

n=12

5 группа 
(контроль) 

n=14

Р
U-критерий

М анна-Уитни
1 2 3 4 5

Л ейко ц иты , х1 0 9/л 6,05
4,48-12,35

5,7
4,1-6,6

6,65
3,15-15,15

Ж изнеспособ ность, % 94
81,5-98

91
85,0-95,5

98
95-99,25

р1-5=0,018
р2-5=0,011

Ж и знеспособность,
х1 0 9/л

5,2
3,35-10,1

5,6
4-6,25

6,5
3,05-15

Л АН , у.е. 171
71,0-215,0

124
49-191,5

212
97,5-262

Н СТ-тест нейтроф илов 
спонтанны й, %

18
12-26

8
4,5-13

10
8-19,5

р1-2=0,009

Н СТ-тест нейтроф илов 
спонтанны й, у.е.

0,2
0,14-0,4

0,1
0,07-0,17

0,15
0,85-0,225

р1-2=0,011

Н СТ-тест нейтроф илов 
инд уцированны й, %

26
20-40

14
8-26,5

20,5
14-24

р1-2=0,045

Н СТ-тест нейтроф илов 
инд уцированны й,у.е.

0,3
0,22-0,52

0,18
0,1-0,35

0,23
0,185-0,335

ФАН, % 42
40-48

39
32-43

42
33,75-45,0

ФН (интенси вность), 
у.е.

1,25
1,01-1,54

1,01
0,82-1,37

1,19
0,99-1,43

Ф ЧН, у.е. 3,1
2,2-3,1

2,8
2,35-3,1

2,95
2,625-3,15

Л А М , у.е. 140
68,25-190

110
69-182,5

197
131-215

Н СТ-тест м акроф агов 
спонтанны й, %

21
11,75-29,25

8
5-13

15,5
8,5-21,5

р1-2=0,004

Н СТ-тест м акроф агов 
спонтанны й, у.е.

0,24
0,14-0,355

0,1
0,05-0,19

0,17
0,09-0,275

Р1-2=0,023

SOUTH URAL MEDICAL JOURNAL
ISSN: 2541-8866



Окончание таблицы 1

1 2 3 4 5
Н СТ-тест м акроф агов 
инд уцированны й, %

37
26-47,5

20
11-22

25
18,25-36,5

р1-5=0,039
р1-2<0,001

Н СТ-тест м акроф агов 
инд уцированны й,у.е.

0,47
0,335-0,63

0,24
0,13-0,295

0,29
0,23-0,465

р1-5=0,031
р1-2<0,001

Ф АМ , % 45
40-49,75

40
33-47,5

50
44,25-52

ФМ  (интенсивность), 
у.е.

1,39
0,98-1,54

1,29
0,85-1,44

1,57
1,42-1,8

р2-5=0,028

Ф ЧМ , у.е. 2,9
2,5-3,3

3,1
2,4-3,3

3,2
2,83-3,65

П рим ечание : представлены р только при достоверных различиях;
ЛАН -  лизосомальная активность нейтрофилов; ЛАМ -  лизосомальная ак

тивность макрофагов
ФАН -  фагоцитарная активность нейтрофилов; ФАМ -  фагоцитарная актив

ность макрофагов
ФН -  фагоцитоз нейтрофилов; ФМ -  фагоцитоз макрофагов
ФЧН -  фагоцитарное число нейтрофилов; ФЧМ -  фагоцитарное число мак

рофагов

В 1 группе (ВПЧ ВКР (-)) уста
новлено повышение НСТ индуциро
ванной активности (р1-5=0,039) и ин
тенсивности (р1-5=0,031) перитоне
альных макрофагов при сравнении с 
контролем. У женщин с ВПЧ ВКР (+) в 
сравнении с контролем была сниже
на интенсивность фагоцитоза макро
фагов (р2-5=0,028). У женщин с 1-2 
стадиями НГЭ при ВПЧ ВКР (+) уста
новлена более низкая спонтанная 
НСТ активность (р1-2=0,009) и интен
сивность (р1-2=0 ,0 1 1 ), индуцирован
ная НСТ активность перитонеальных 
нейтрофилов (р1-2=0,045), а также 
спонтанная НСТ активность (р1-

2=0,004) и интенсивность (р1-2=0,023), 
индуцированная НСТ активность (р1- 
2<0 ,0 1 ) и интенсивность (р1-2<0 ,0 1 ) 
перитонеальных макрофагов.

Уровень изучаемых цитокинов 
перитонеальной жидкости у пациен
ток с 1-2 стадиями НГЭ при ВПЧ ВКР (- 
) значительно не отличался от кон
троля. При ВПЧ ВКР (+) наблюдалось 
значительное повышение IL-6 (р2- 
5=0,001), IL-8 (р2-5=0,028) и TNFa (р2- 
5=0 ,0 2 8 ) в сравнении с контролем и 
достоверно более низкие значения 
IL-2 (р1-2=0,003) и IL-4 (р1-2=0,02) в 
сравнении с ВПЧ ВКР (-). Данные в 
таблице 2.
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Таблица 2 -  Определение цитокинов перитонеальной жидкости у пациен
ток с 1-2 стадиями НГЭ, Ме (Q25-Q75)

Показатели
(пг\мл)

1 группа 
ВПЧ ВКР (-) 

n=18

2 группа 
ВПЧ ВКР (+) 

n=12

5 группа 
(контроль) 

n=14

Р
U-критерий

М анна-Уитни
IL-2 11,28

11,17-12,21
10,94

10,4-10,94
11,21

10,40-11,48
р1-2=0,003

IL-4 3,59
3,32-3,65

3,14
2,95-3,37

3,43
3,18-5,04

Р1-2=0,02

IL-6 99,86
73,22-950,89

329,3
122,5-972,86

51,368
13,62-118,24

Р2-5=0,001

IL-8 31,54
4,23-496,9

60,48
21,92-447,29

3,57
3,13-89,01

р2-5=0,028

IL-10 53,59
34,843,92

81,86
40,76-249,93

21,94
15,81-62,46

IL-12 3,02
2,86-3,37

2,76
2,57-3,22

2,79
2,39-3,02

T N F a 3,8
2,75-180,96

28,06
7,15-596,43

3,1
2,28-12,74

р2-5=0,028

IFN a 14,82
12,77-17,14

14,28
12,86-15,36

14,28
13,57-15,71

IFNy 9,3
6,33-12,04

9,58
7,11-10,77

7,74
6,75-9,61

П рим ечание : представлены р только при достоверных различиях

Корреляционный анализ при 
1-2 стадиях НГЭ выявил обратные 
умеренные и сильные связи между 
ВПЧ ВКР и показателями врожденно
го иммунитета: НСТ спонтанной ак
тивностью перитонеальных нейтро
филов (rs = -0,513, р = 0,007, n = 26), 
НСТ индуцированной активностью 
перитонеальных нейтрофилов (rs = -  
0,401, р = 0,042, n = 26), НСТ спонтан
ной активностью (rs = -0,523, р = 
0,004, n = 29) и интенсивностью (rs = 
-0,424, р = 0,022, n = 29), а также НСТ 
индуцированной активностью (rs = -  
0,602, р < 0,001, n = 29) и интенсивно

стью (rs = -0,620, р < 0,001, n = 29) 
макрофагов перитонеальной жидко
сти, IL-2 (rs = -0,679, р = 0,001, n = 19) 
и IL-4 (rs = -0,532, р = 0,016, n = 20).

У женщин с 1-2 стадиями НГЭ 
хронический неактивный эндометрит 
был диагностирован по данным ги
стологического исследования при 
ВПЧ ВКР (-) в 81,2% случаев, ВПЧ ВКР 
(+) -  в 100%. Изучены особенности 
процессов пролиферации и апоптоза 
в эутопическом и эктопическом эн
дометрии у женщин с 1-2 стадиями 
НГЭ. Таблица 3.
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Таблица 3 -  Изучаемые показатели процессов клеточного обновления в эуто- 
пическом и эктопическом эндометрии у женщин с 1-2 стадиями НГЭ, Ме (Q25-Q75)

Показатели
1 группа 

ВПЧ ВКР (-) 
n=18

2 группа 
ВПЧ ВКР

(+)
n=12

5 группа 
(контроль) 

n=14

Р
U-критерий

М анна-Уитни

1 2 3 4 5
Ki-67 (ж елезисты й эпителий 
эутопи ческого  эндом етрия)

14,13
6,06-21,74

25
4,88-5 7,1 4

35,71
31,82-53,42

р1-5<0,001

Ki-67
(стром а эутопи ческого  

эндом етрия)

8,89
7,70-21,82

16,69
5,42-24,44

30,67
28,57-54,17

р1-5<0,001
р2-5<0,001

Ki-67
(стром а очага энд ом етриоза)

1,5
1,40-1,60

1
0,99-3,10

-

Р1*=0,001 Р2*=0,020
bcl-2 (ж елезисты й эпителий 
эутопи ческого  эндом етрия)

16,47
15,34-18,49

14,03
8,11-14,74

15,06
7,14-15,40

р1-5=0,004
р1-2<0,001

bcl-2
(стром а эутопи ческого  

эндом етрия)

0,81
0,70-4,22

1,35
0,86-1,95

1,12
0,29-3,59

bcl-2
(стром а очага энд ом етриоза)

3,49
2,29-3,89

7,47
2,03-12,91

-

Р*2=0,001
р53

(ж елезисты й эпителий эуто 
пического  эндом етрия)

5,56
3,45-13,56

5,01
2,00-10,80

5,26
4,35-7 ,32

р53
(стром а эутопи ческого  эн д о

метрия)

8,16
7,89-15,38

8,06
2,77-9,09

6,67
2,20-13,64

р53
(стром а очага энд ом етриоза)

1,7
1-2,30

2,4
0,99-3,80

-

Р*1<0,001 Р*2=0,043

caspase-3 (железистый эпите
лий эутопического эндометрия)

16,92
14,71-19,66

18,70
14,2-22,14

20,87
15,93-23,62

caspase-3
(стром а эутопи ческого  эн д о

метрия)

12,14
6,7-17,21

14,15
6,59-17,06

19,8
9,27-21,49

caspase-3
(стром а очага энд ом етриоза)

4,28
1,60-4,67

1,82
1,14-2,51

- р1-2<0,036

Р*1<0,001 Р*2=0,001
NF-kB (p65)

(ж елезисты й эпителий эуто 
пического  эндом етрия)

13,73
13,56-15,13

16,05
15,75
21,89

16,01
11,10-16,81

р1-2<0,001

NF-kB (p65)
(стром а эутопи ческого  эн д о

метрия)

12,12
11,56-13,41

13,37
9,52-15,25

11,42
7,53-13,94

р1-2<0,001
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9

Окончание таблицы 3
1 2 3 4 5

N F-kB (p65) 7,43 7,14
(стром а очага эн д ом ет- 5,41-9,21 2,93-

риоза) 11,34
Р*1<0,001 Р*2=0,020

П рим ечание : представлены р только при достоверных различиях;
1* -  различия между стромой эутопического и стромой эктопического эн

дометрия в 1 группе
Р2* -  различия между стромой эутопического и стромой эктопического 

эндометрия во 2 группе

При 1-2 стадиях НГЭ в сравне
нии с контролем экспрессия проли
феративного белка Ki67 в клетках 
стромы эутопического эндометрия 
была снижена (р1-5<0 ,0 0 1 , р2-5<0 ,0 0 1 ). 
В железистом эпителии экспрессия 
Ki67 была снижена только в 1 группе 
(ВПЧ ВКР (-)) в сравнении с контро
лем (р1-5<0,001). В строме очага эн
дометриоза при ВПЧ ВКР (-) и ВПЧ 
ВКР (+) экспрессия Ki67 была значи
тельно ниже, чем в строме эутопиче
ского эндометрия (Р1*=0,001, 
Р2*=0,0020).

Экспрессия антиапоптотиче- 
ского белка Ьс1-2 в строме эутопиче
ского эндометрия в 1 и 2 группах 
значительно не отличалась от кон
троля, однако, более низкие показа
тели были при ВПЧ ВКР (+). Экспрес
сия Ьс1-2 в железистом эпителии эн
дометрия была более выражена в 1 
группе (ВПЧ ВКР (-)) по сравнению с 
группой контроля (р1-5=0,004) и со 2 
группой (р1-2<0,001). Установлено во 
2 группе (ВПЧ ВКР (+)) значительно 
больше Ьс1-2 позитивных клеток в 
строме очага эндометриоза в срав
нении со стромой эутопического эн
дометрия (Р*2=0,001).

Экспрессия р53 в строме и 
железистом эпителии эутопического 
эндометрия в исследуемых группах 
не имела достоверных отличий с 
контролем и при межгрупповом

сравнении. Экспрессия р53 в строме 
эутопического эндометрия была до
стоверно больше, чем в строме очага 
эндометриоза (р*1<0,001, р*2<0,043).

Экспрессия сaspase3 в строме 
и железистом эпителии эутопическо- 
го эндометрия также не имела до
стоверных отличий с контролем и 
между исследуемыми группами. При 
межгрупповом сравнении установ
лено во 2 группе (ВПЧ ВКР (+)) в срав
нении с 1 (ВПЧ ВКР (-)) значительно 
более низкое количество клеток, экс
прессирующих сaspase3 в очаге эн
дометриоза (р1-2<0,036). В целом, у 
женщин с 1-2 стадиями НГЭ экспрес
сия сaspase3 в строме очага эндомет
риоза была достоверно ниже, чем в 
строме эутопического эндометрия
(р*1<0,001, р*2=0,001).

Уровень NF-kB (р65) в строме 
и железистом эпителии эутопическо- 
го эндометрия в сравнении с контро
лем существенно не отличался. Од
нако, при сравнении между группами 
этот показатель был значительно по
вышен в строме эутопического эндо
метрия во 2 группе (ВПЧ ВКР (+)) (р1- 
2<0,001). У женщин с 1-2 стадиями 
НГЭ экспрессия NF-kB (р65) была зна
чительно ниже в строме очага эндо
метриоза, чем в строме эутопическо
го эндометрия (р*1<0 ,0 0 1 , р*2<0 ,0 2 0 ). 
Рисунок 1.
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Рисунок 1. Экспрессия NF-kB (p65) в эутопическомэндометриифазы 
пролиферации при 1-2 стадиях наружного генитального эндометриоза на фоне 
хронического эндометрита, ассоциированного с ВПЧ ВКР. Иммуногистохимиче
ский метод с АТ NF-kB (p65), полимерная тест-система, х400.

Таким образом, в эктопиче
ском эндометрии у женщин с 1-2 
стадиями НГЭ при ВПЧ ВКР (+) 
наблюдалось значительное повыше

ние экспрессии белка bcl-2 в сравне
нии с эутопическим эндометрием и 
снижение сaspase3 в сравнении с 1 
группой ВПЧ ВКР (-). Рисунок 2.

Рисунок 2. Экспрессия bcl-2 в эктопическом эндометриипри 1-2 стадиях 
наружного генитального эндометриоза на фоне хронического эндометрита, ассо
циированного с ВПЧ ВКР. Иммуногистохимический метод с АТ bcl-2, полимерная 
тест-система, х400.
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У женщин с 3-4 стадиями НГЭ 
при сравнении с показателями кон
трольной группы было снижено от
носительное количество жизнеспо
собных лейкоцитов в перитонеаль

ной жидкости (рз-5<0,001, р4-5=0,005). 
Функциональная активность пери
тонеальных нейтрофилов и макро
фагов при 3-4 стадиях НГЭ представ
лена в таблице 4.

Таблица 4 -  Функциональная активность нейтрофилов и макрофагов пери
тонеальной жидкости при 3-4 стадиях НГЭ, Ме (Q25-Q75)

Показатели
перитонеальной

ж идкости

3 группа 
ВПЧ ВКР (-) 

n=25

4 группа 
ВПЧ ВКР (+) 

n=22

5 группа 
(контроль) 

n=14

Р
U-критерий

М анна-
Уитни

1 2 3 4 5
Л ейко ц иты , х1 0 9/л 5,8

3,7-7,53
6,48

4,2-10,1
6,65

3,15-15,15
Ж изнеспособ ность, % 90

81,25-95,25
92

83-97
98

95-99,25
р3-5<0,001
р4-5=0,005

Ж изнеспособ ность, х1 0 9/л 5,25
3,08-7,057

4,9
23,6-9,9

6,5
3,05-15

Л АН , у.е. 129
87-203

114
96-225,5

212
97,5-262

Н СТ-тест нейтроф илов 
спонтанны й, %

12
8,5-19

16
10-20

10
8-19,5

Н СТ-тест нейтроф илов 
спонтанны й, у.е.

0,14
0,1-0,25

0,2
0,12-0,26

0,15
0,85-0,23

Н СТ-тест н ейтроф илов ин
дуц и ро ванн ы й , %

28
18-33

28
18-40

20,5
14-24

Н СТ-тест н ейтроф илов ин- 
дуц и ро ванн ы й ,у.е .

0,32
0,22-0,5

0,34
0,2-0,54

0,23
0,185-0,335

ФАН, % 44
40,5-58

44
42-48

42
33,75-45,0

ФН (ин тен си вность), у.е. 1,41
1,06-1,59

1,39
1,3-1,62

1,19
0,99-1,43

Ф ЧН, у.е. 3,2
2,8-3,25

3,2
2,9-3,3

2,95
2,625-3,15

Л А М , у.е. 145
89-196

98
73,5-153

197
131-215

Н СТ-тест м акроф агов 
спонтанны й, %

14
8-30,5

24
16-32

15,5
8,5-21,5

Н СТ-тест м акроф агов 
спонтанны й, у.е.

0,185
0,1-0,335

0,3
0,18-0,41

0,17
0,09-0 ,28

Н СТ-тест м акроф агов и н 
дуц и ро ванн ы й , %

25
21,5-40,25

38
26,5-51

25
18,25-36,5

Н СТ-тест м акроф агов ин- 
дуц и ро ванн ы й ,у.е .

0,35
0,24-0,53

0,52
0,32-0,66

0,29
0,23-0,47

р3-4=0,043

Ф АМ , % 50
41,25-52

46
39,5-49,5

50
44,25-52
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Окончание таблицы 4

1 2 3 4 5
ФМ  (интенсивность), у.е. 1,74

1,12-2,04
1,56

1,11-2,02
1,57

1,42-1,8
Ф ЧМ , у.е. 3,3

2,7-3,93
3,2

2,72-3,9
3,2

2,83-3,65

П рим ечание : представлены р только при достоверных различиях;
ЛАН -  лизосомальная активность нейтрофилов; ЛАМ -  лизосомальная ак

тивность макрофагов;
ФАН -  фагоцитарная активность нейтрофилов; ФАМ -  фагоцитарная актив

ность макрофагов;
ФН -  фагоцитоз нейтрофилов; ФМ -  фагоцитоз макрофагов;
ФЧН -  фагоцитарное число нейтрофилов; ФЧМ -  фагоцитарное число мак

рофагов

В 4 группе (ВПЧ ВКР (+)) уста
новлено повышение НСТ индуциро
ванной интенсивности макрофагов в 
сравнении с контрольной группой 
(р4-5=0,043). При межгрупповом 

сравнении среди женщин с 3-4 ста

диями НГЭ достоверных отличий не 
выявлено.

Результаты исследования 
уровня цитокинов перитонеальной 
жидкости у женщин с 3-4 стадиями 
НГЭ представлены в таблице 5.

Таблица 5 -  Определение цитокинов перитонеальной жидкости при 3-4 
стадиях НГЭ, Ме (Q25-Q75)

Показатели
(пг/мл)

3 группа 
ВПЧ ВКР (-) 

n=25

4 группа 
ВПЧ ВКР (+) 

n=22

5 группа 
(контроль) 

n=14

Р
U-критерий

М анна-Уитни
IL-2 10,81

8-12,15
11,61

10,67-12,28
11,21

10,40-11,48
IL-4 3,14

3,04-3 ,18
3,27

3,05-3,65
3,43

3,18-5,04
р3-5=0,004
р3-4=0,021

IL-6 93,65
74,8-122,78

129,65
91,94-293,34

51,368
13,62-118,24

р4-5=0,001
р3-4=0,011

IL-8 9,75
3,08-12,88

6
3,57-84,13

3,57
3,13-89,01

IL-10 29,16
18,5-36,1

35,97
25,84-80,1

21,94
15,81-62,46

р3-4=0,027

IL-12 2,6
2,39-3,07

2,7
2,6-3,28

2,79
2,39-3,02

T N F a 3,28
2,94-3,43

3,94
3,1-4,5

3,1
2,28-12,74

р3-4=0,037

IFN a 15,36
13,48-15,98

15,71
14,28-17,14

14,28
13,57-15,71

IFNy 8,31
7,32-8,62

9,42
8,17-11,41

7,74
6,75-9,61

р4-5=0,041
р3-4=0,041

П рим ечание: представлены р только при достоверных различиях
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У пациенток 3 группы (ВПЧ 
ВКР (-)), при сравнении с группой 
контроля, отмечено снижение IL-4 
(рз-5=0,004). В 4 группе (ВПЧ ВКР (+)) 
установлено повышение IL-6 (р4- 
5=0,001), IFNy  (р4-5= 0,041) в сравне
нии с контрольной группой. У жен
щин с 3-4 стадиями НГЭ при наличии 
ВПЧ ВКР (4 группа) установлено по
вышение IL-4 (рз-4=0,021), IL-6 (рз-4= 
0,011), IL-10 (рз-4=0,027), TNFa (рз- 
4=0,037) и IFNy  (рз-4=0,041) в сравне
нии с 3 группой (ВПЧ ВКР (-)).

Выявлено наличие положи
тельной корреляции между ВПЧ ВКР 
и уровнем цитокинов перитонеаль
ной жидкости при 3-4 стадиях НГЭ:

IL4 (rs = 0,415, р = 0,02, n = з1), IL6 (rs 
= 0,462, р = 0,009, n = 31), IL10 (rs = 
0,404, р = 0,024, n = 31), IFNy  (rs = 
0,376, р = 0,037, n = 31), TNFa (rs = 
0,379, р = 0,035, n = 31).

У женщин с 3-4 стадиями НГЭ 
хронический неактивный эндометрит 
был диагностирован по данным ги
стологического исследования в 3 
группе (ВПЧ ВКР (-)) в 85,5% случаев, 
в 4 группе (ВПЧ ВКР(+)) -  в 100%. Ре
зультаты исследования процессов 
пролиферации и апоптоза в эутопи- 
ческом и эктопическом эндометрии 
при 3-4 стадиях НГЭ представлены в 
таблице 6.

Таблица 6 -  Изучаемые показатели процессов клеточного обновления 
у женщин 3-4 стадиями НГЭ, Ме (Q25-Q75)

Показатели
3 группа 

ВПЧ ВКР (-) 
n=25

4 группа 
ВПЧ ВКР (+) 

n=22

5 группа 
(контроль) 

n=14

Р
U-критерий

М анна-Уитни
1 2 3 4 5

Ki-67 (ж елезисты й эпителий 
эутопи ческого  эндом етрия)

36,36
19,35-39,39

17,88
12,5-74,29

35,71
31,82-53,42

Ki-67
(стром а эутопического  

эндом етрия)

22,22
17,6-26,6

18,45
10,53-41,3

30,67
28,57-54,17

р4-5<0,001

Ki-67
(стром а очага 

энд ом етриоза)

8,5
1,91-38,9

5
0-16,25

р*з=0,009 р*4=0,004
bcl-2 (ж елезисты й эпителий 
эутопи ческого  эндом етрия)

12,93
8,17-20,52

17,13
16,62-19,48

15,06
7,14-15,4

р4-5<0,001 рз- 
4=0,020

bcl-2
(стром а эутопического  

эндом етрия)

2,3
2,23-4,2

4,91
0,85-5,16

1,12
0,29-3,59

рз-5= 0 ,0 1 6
р4-5=0,049

bcl-2
(стром а очага 

энд ом етриоза)

5,6
4,8-5,69

3,07
2,25-4,46

рз-4=0,004

р*з=0,010
р53

(ж елезисты й эпителий 
эутопи ческого  эндом етрия)

3,13
1-13,33

15,79
4,35-27,27

5,26
4,35-7 ,32

рз-4= 0 ,0 0 8

р53
(стром а эутопического  

эндом етрия)

2,98
2,78-20

11,88
9,68-21,88

6,67
2,2-13,64

рз-4=0,037
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Окончание таблицы 6

1 2 3 4 5
р53

(строма очага эндометриоза)
3

2,2-3,59
3,5

1,38-8,1
-

р*4<0,001
caspase-3 (ж елезисты й 

эпителий эутопического  
эндом етрия)

21,35
13,14-24,49

20,88
17,3-21,31

20,87
15,93-23,62

рз-4= 0 ,0 0 1

caspase-3
(стром а эутопического  

эндом етрия)

17,86
9,22-21,26

9,27
7,69-13,97

19,8
9,27-21,49

р4-5=0,004 рз- 
4=0,024

caspase-3 
(стром а очага 

энд ом етриоза)

6,76
2,42-8,56

4,91
2,44-6,93

-

р*з<0,001 р*4<0,001
NF-kB (p65)

(ж елезисты й эпителий эуто 
пического эндом етрия)

17,94
16,67-22,7

16,99
12,78-23,25

16,01
11,1-16,8

NF-kB (p65)
(стром а эутопи ческого  эн 

дом етрия)

16,87
9,92-24,42

9,92
9,6-12,8

11,42
7,53-13,94

NF-kB (p65)
(стром а очага эн д о м етр и о 

за)

9,12
7,71-10,11

6,15
2,77-10,86

-

р*з=0,008 р*4=0,009

П рим ечание : представлены р только при достоверных различиях;
гк wрз* -  различия между стромой эутопического и эктопического эндометрия 

в 1 группе
гк wр4* -  различия между стромой эутопического и эктопического эндометрия 

во 2 группе

При 3-4 стадиях НГЭ экспрес
сия белка Ki-67 в клетках желез эуто
пического эндометрия не отличалась 
от контрольной группы, а в строме 
была снижена в 4 группе (ВПЧ ВКР 
(+)), (р4-5<0,001). У женщин с 3-4 ста
диями НГЭ экспрессия Ki-67 была 
значительно снижена в строме очага 
эндометриоза в сравнении со стро
мой эутопического эндометрия 
(р*з=0,009, р*4=0,004).

Уровень экспрессии bcl-2 в 
строме эутопического эндометрия

был выше у женщин с 3-4 стадиями 
НГЭ в сравнении с контролем (рз- 
5=0,016, р4-5=0,049). В 3 группе (ВПЧ 
ВКР (-)) bcl-2 позитивных клеток было 
больше в очаге эндометриоза в срав
нении со стромой эутопического эн
дометрия (р*з=0,010). В клетках же
лезистого эпителия эндометрия экс
прессии bcl-2 была более высокой в 4 
(ВПЧ ВКР (+)) группе в сравнении с 
контролем (р4-5<0,001) и с 3 (ВПЧ ВКР 
(-)) группой (рз-4=0,020). Рисунок 3.
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Рисунок 3. Экспрессия bcl-2 в эутопическом эндометриипри 3-4 стадиях 
наружного генитального эндометриоза на фоне хронического эндометрита, ассо
циированного с ВПЧ ВКР. Иммуногистохимический метод с АТ bcl-2, полимерная 
тест-система, х400.

Изменение экспрессии р53 
наблюдалось при межгрупповом 
сравнительном анализе: она была 
более выражена у женщин 4 (ВПЧ 
ВКР (+)) группы как в строме (рз- 
4=0,037), так и в железистом эпите
лии (рз-4=0 ,0 0 8 ) эутопического эндо
метрия. Кроме этого, экспрессия р53 
в 4 (ВПЧ ВКР (+)) группе была сниже
на в строме очага эндометриоза в 
сравнении со стромой эутопического 
эндометрия (р*4<0 ,0 0 1 ).

Изменение экспрессии
caspase3 установлено в сравнении с 
контролем в строме эутопического 
эндометрия у женщин 4 (ВПЧ ВКР (+)) 
группы: она была достоверно сниже
на (р4-5=0,004). При межгрупповом 
сравнительном анализе среди паци
енток с 3-4 стадиями НГЭ в строме 
(рз-4=0,024) и железистом эпителии 
(рз-4=0 ,0 0 1 ) эутопического эндомет
рия экспрессия caspase3 была значи
тельно ниже в 4 (ВПЧ ВКР (+)) группе. 
У пациенток с 3-4 стадиями НГЭ экс
прессия caspase3 была достоверно

выше в строме эутопического эндо
метрия в сравнении со стромой очага 
эндометриоза (р*з<0,001, р*4<0 ,0 0 1 ).

Экспрессия фактора NF-kB 
(р65) у женщин с 3-4 стадиями НГЭ в 
эутопическом эндометрии значи
тельно не отличалась ни от кон
трольной группы, ни при межгруппо
вом сравнении. Однако, экспрессия 
NF-kB (р65) была достоверно выше в 
строме эутопического эндометрия в 
сравнении со стромой очага эндо
метриоза у женщин с 3-4 стадиями 
(р*з=0,008, р*4=0,009).

При 3-4 стадиях НГЭ и ВПЧ ВКР 
были выявлены корреляции между 
показателями иммунитета и марке
рами клеточного обновления: отри
цательные корреляции между bcl-2, 
экспрессируемого клетками желез 
эутопического эндометрия и IL-12 в 
перитонеуме (rs = - 0,824, р = 0,044), 
bcl-2, экспрессируемого клетками 
стромы эктопического эндометрия и 
IL-12 в перитонеуме (rs = - 0,731, р = 
0,039), caspase3, экспрессируемой
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клетками желез эутопического эндо
метрия и IL-12 в перитонеуме (rs = - 
0,833, р = 0,040), р53, экспрессируе
мого клетками желез эутопического 
эндометрия и НСТ активированной 
активностью перитонеальных
нейтрофилов в перитонеуме (rs = - 
0,850, р = 0,015), р53, экспрессируе
мого клетками стромы эутопического 
эндометрия и НСТ нейтрофилов ак
тивированной активностью (rs = - 
0,841, р = 0,02), НСТ нейтрофилов ак
тивированным индексом (rs = -0,773, 
р = 0,041), фагоцитарной активностью 
нейтрофилов (rs = -0,841, р = 0,018), 
фагоцитарным индексом нейтрофи
лов (rs = -0,819, р = 0,024). Установле
ны положительные корреляции при 
ВПЧ ВКР: между bcl-2, экспрессируе
мым клетками стромы эутопического 
эндометрия и фагоцитарной актив
ностью нейтрофилов в перитонеуме 
(rs = +0,769, р = 0,043), фагоцитарным 
индексом нейтрофилов (rs = +0,782, р 
= 0,038), НСТ активированной актив
ностью нейтрофилов (rs = +0,773, р = 
0,041), NF-kB(p65), экспрессируемого 
клетками стромы эутопического эн
дометрия и лизосомальной активно
стью перитонеальных нейтрофилов 
(ЛАН) (ЛАН rs = +0,966, р = 0,02).

Обсуждение
Эндометриоз в последние го

ды активно изучается, однако до 
настоящего времени причины и ме
ханизм его развития полностью не 
известны. Одним из установленных 
факторов риска развития эндометри
оза являются воспалительные забо
левания репродуктивных органов 
малого таза[28], при этом инициато
ром формирования очагов НГЭ мо
жет быть внутриматочная инфекция 
[4]. По данным разных авторов у

женщин с НГЭ в 22-80% случаев вы
является хронический эндометрит 
[15,29,30], который ассоциирован с 
колонизацией эндометрия разнооб
разными микроорганизмами
[31,32,33,34,35). Помимо эндометрия 
бактерии и вирусы при эндометриозе 
были идентифицированы в церви
кальном канале, эндометриоидных 
гетеротопиях и перитонеальной жид
кости [3,13,15]. Инфекционные пато
гены и фрагменты измененного эн
дометрия, попадая во время мен
струации в брюшную полость, вызы
вают воспаление, стимулируя секре
цию провоспалительных цитокинов, 
хемокинов, облегчая имплантацию и 
васкуляризацию ткани эндометрия 
вне полости матки [4,28].

Одной из самых частых инфек
ций, передаваемых половым путем, 
является ВПЧ. Изучается патогенети
ческая роль ВПЧ при эндометриозе 
[36,13,14,15]. Известно, что ВПЧ мо
жет распространяться из эндоцервик- 
са, инфицируя эндометрий [36,37]. В 
нашем исследовании ВПЧ ВКР был 
выделен у женщин с 1-2 и 3-4 стадия
ми НГЭ из цервикального канала, 
эутопического эндометрия, эндомет
риоидных гетеротопий, а при 3-4 ста
диях и из перитонеальной жидкости. 
Наиболее частая локализация ВПЧ 
ВКР -  эндометрий (15,9% при 1-2 ста
диях и 25,6% при 3-4 стадиях). При 
этом во всех случаях диагностирован 
хронический эндометрит.

Инфицирование ВПЧ стимули
рует врожденный иммунный ответ 
организма. Макрофаги, NK-клетки, 
CD-8 лимфоциты представляют 
первую линию защиты от этой инфек
ции [38].В нашем исследовании у 
женщин с НГЭ и ВПЧ ВКР наблюда
лось снижение фагоцитарной актив-
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ности клеток врожденного иммуните
та в перитонеуме при начальных ста
диях заболевания. Вероятно, это со
здает условия для формирования эн
дометриоидных гетеротопий. Схожие 
результаты были получены М.А. Зото
вой и др. (2010) у женщин с эктопией 
шейки матки, ассоциированной с ВПЧ 
инфекцией [39]. Уровень цитокинов в 
перитонеуме при 1-2 стадиях НГЭ и 
ВПЧ ВКР (-) не отличался от контроль
ной группы, а при ВПЧ ВКР (+) уста
новлено повышение секреции про
воспалительных цитокинов (IL6, 
IL8,TNFa) в сравнении с контролем, 
про- и противовоспалительных (IL- 
2,IL-4) в сравнении с показателями 
женщин ВПЧ ВКР (-). Полученные ре
зультаты отражают наличие активного 
воспалительного процесса на фоне 
ВПЧ ВКР. По данным литературы, по
вышение количества провоспали
тельных цитокинов при ВПЧ- 
инфекции установлено также в цер
викальной слизи [19]. Более низкие 
значения IL-2 при ВПЧ ВКР демон
стрируют подавление вирусом адап
тивного иммунитета, так как известно, 
что IL-2 стимулирует пролиферацию Т- 
лимфоцитов, активацию В- 
лимфоцитов и натуральных киллеров. 
С.И. Роговская (2003), М.А. Зотова и д. 
(2010) также отмечают в своих иссле
дованиях снижение локального уров
ня IL-2 на фоне ВПЧ-инфекции [19,40].

При 3-4 стадиях НГЭ и ВПЧ ВКР 
выявлено локальное повышение про
воспалительных цитокинов (IL-6, IFNy ) 
в сравнении с контролем, а при срав
нительном анализе с пациентками 
ВПЧ ВКР (-) установлено повышение 
про- и противовоспалительных цито
кинов (TNFa, IFNy , IL-6, IL-4, IL-10).

По мере прогрессирования эн
дометриоза (3-4 стадии) при наличии

ВПЧ ВКР наблюдается повышение ак
тивности перитонеальных макрофагов, 
направленное, вероятно, на уничто
жение чужеродного антигенного ма
териала, а повышение количества 
провоспалительных и противовоспа
лительных цитокинов перитонеальной 
жидкости может способствовать дли
тельному течению инфекционного 
процесса и создавать условия для пер- 
систенции вируса.

ВПЧ изменяет экспрессию ря
да генов, детерминирующих апоптоз, 
пролиферацию и воспаление 
[41,42,43,44,45,46]. У женщин с 1-2 
стадиями НГЭ и ВПЧ ВКР в эутопиче- 
ском эндометрии повышалось коли
чество транскрипционного фактора 
NF-kB, участвующего в экспрессии 
генов иммунного ответа, апоптоза и 
клеточного цикла. В очагах эндомет
риоза при этом повышалось количе
ство антиапоптотического белка bcl- 
2, что, вероятно, создает условия для 
выживания эктопических клеток.

При распространенном НГЭ 
(3-4 стадии) и ВПЧ ВКР в эутопическом 
эндометрии значительно повышалась 
экспрессия антиапоптотического белка 
bcl2, а также проапоптотического -  
р53, но при этом снижалось количе
ство caspase3. Эти результаты демон
стрируют повышение на фоне ВПЧ ВКР 
способности клеток к выживанию как 
за счет усиления защиты от запро
граммированной гибели, так и неза
вершенности апоптоза из-за снижения 
эффекторной caspase3. Влияние на 
апоптоз ВПЧ оказывает в первую оче
редь за счет ранних белков (E2, E5, E6, 
E7 и др.) [48]._ По данным LiangXHet. al. 
(1995) повышение уровня экспрессии 
bcl-2 на фоне ВПЧ может служить пре
диктором развития предраковых про
цессов и рака [42].
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Таким образом, наличие ВПЧ 
ВКР при наружном генитальном эн
дометриозе сопровождается выра
женной воспалительной реакцией в 
перитонеуме, нарушением процес
сов клеточного обновления с преоб
ладанием антиапоптозных программ 
и незавершенностью апоптоза. При
3-4 стадиях НГЭ выявленные измене
ния в локальном иммунитете и 
апоптозе свидетельствуют о подав
лении противоинфекционной защиты 
и распространении эндометриоза.
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РЕЗЮМЕ

Описан случай диагностики себорейной пузырчатки у мужчины 38 лет че
рез 2 года после первых проявлений заболевания. За этот период пациент неод
нократно обращался к врачам дерматовенерологам, которыми диагностирова
лись экзема, пиодермия, фолликулит, себорейный дерматит. Проводимая тера
пия топическими глюкокортикостероидами давала кратковременное улучшение. 
Полный регресс сыпи отмечался после инфузии дексаметазона по поводу пнев
монии, вызванной новой коронавирусной инфекцией. Ремиссия сохранялась 2 
недели. Были назначены исследования: мазок отпечаток со дна эрозии на акан
толитические клетки, ИФА крови на антитела к десмоглеину 1,2, антитела к де- 
смосомам кожи методом нРИФ. С учетом жалоб, анамнеза, клиники и положи
тельного результата ИФА IgG к десмоглеину 1, и отрицательного результата ИФА 
IgG к десмоглеину 3, обнаружения антител к десмосомам кожи методом нРИФ 
диагностирована себорейная пузырчатка. Назначена терапия согласно клиниче-
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ским рекомендациям РОДВиК 2019 г. «Пузырчатка». Системная терапия предни- 
золоном внутрь на протяжении 30 дней не привела к желаемым результатам, в 
связи с чем препарат заменен на дексаметазон 13,5 мг в сутки внутрь. Рекомен
довано продолжить наружную терапию комбинированным препаратом кортико
стероида с антибиотиком, антимикотиком и декспантенолом. Через 28 дней до
стигнута клиническая ремиссия. В настоящее время пациент получает поддержи
вающую терапию дексаметазоном 0,0005 г в сутки внутрь.

Ключевые слова: пузырчатка, десмоглеин, дексаметазон, клинический 
случай, иммуноферментный анализ

SUMMARY
We present a male, 38, complaining of constantly intensely pruritic skin rash on 

the hairy skull, face, chest, back, bellend and the inner preputial leaf of the penis. He 
has been ill for 2 years. He explains the disease onset by the facial skin exposure to 
some chemical agents. He has visited dermatovenerologists who diagnosed dermatitis, 
eczema, pyoderma many times. Topical steroids, combined corticosteroids with 
antimycotics and antibiotics, which alleviated the clinical manifestations of the disease, 
were prescribed. The rash fully regressed in January 2021, after dexamethasone 
infusions in treatment of Covid-19 associated pneumonia. The remission lasted 2 
weeks. In March 2021, he turned to the Chair of Infectious Diseases, Epidemiology and 
Dermatovenerology of the IvanovoStateMedicalAcademy (federal state budgetary 
institution of higher education) of the Russian Healthcare Ministry with the above 
complaints. The examination demonstrated a skin disorder of acute disseminated 
symmetrical inflammation on the facial, spinal, thoracic skin and on hairy skull skin, of 
bright pink color, with easily removed loose crusts infiltrated with serous exudate. The 
bright red erosion with glossy surface is shown on the removed crust site. The inner 
preputial leaf and bellend of the penis are bloodshot, with clean-bottom erosions. The 
erosion surface test for acantolythic cells: not found; anti-desmoglein 1 IgG test: 
positive; anti-desmoglein 3 IgG test: negative; anti-skin desmosome antibody test by 
indirect immunofluorescence test: positive.

Taking into account the complaints, symptoms and signs and laboratory test 
findings the diagnosis was established: seborrhoeic (erythematosus) pemphigus. The 
prescribed oral prednisolon at 90 mg/day for 30 days was almost inefficient. Oral 
dexamethasone 9 mg/day resulted in complete epithelization of all elements during 28 
days of administration.

Keywords: pemphigus, desmoglein, dexamethazone, case report, ELISA

Актуальность
Распространенность разных 

форм пузырчатки отличается от реги
она. Так, в Средиземноморье чаще 
встречается вульгарная, в северных 
районах Финляндии эритематозная 
(себорейная) пузырчатка[1,2]. В

большинстве случаев диагностика 
вульгарной пузырчатки не составляет 
труда. А вот эритематозный подтип 
себорейной пузырчатки [3] пред
ставляет определенные трудности в 
диагностике [4], и нередко приводит 
к врачебным ошибкам. В доступных
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зарубежных литературных источни
ках не встретились статьи с описани
ем ошибок диагностики себорейной 
пузырчатки. В русскоязычной специ
альной литературе за период с 2013 
года удалось найти две статьи с опи
санием врачебных ошибок диагно
стики себорейной пузырчатки [5,6].

Описание случая 
Пациент 38 лет. Жалобы на 

зудящие высыпания на коже волоси
стой части головы, лица, груди, спи
ны, головке и внутреннем листке 
крайней плоти полового члена. Бо
лен с 2018 года, когда впервые по
явились зудящие высыпания на коже 
лица. Начало заболевания связывает 
с попаданием химических агентов на 
кожу лица. Обратился к дерматове
нерологу, который выставил диагноз 
химический ожог, рекомендована 
наружная терапия, пациент не пом
нит названия препаратов. Сыпь на 
лице регрессировала через 1 месяц, 
но появились высыпания на коже во
лосистой части головы. Дерматоло
гом диагностирован фолликулит, 
назначена терапия. На фоне лечения 
высыпания на коже волосистой части 
головы сохранялись, появились вы
сыпания на коже груди. За период с 
2018 года по март 2021 года неодно
кратно обращался к дерматовенеро
логам, диагностировались себорей
ный дерматит, экзема, пиодермия, 
назначались топические стероиды, 
комбинированные препараты корти
костероидов с антимикотиками и ан
тибиотиками, на фоне применения 
которых наблюдалось ослабление 
клинических проявлений болезни. В 
марте обратился за консультативной 
помощью на кафедру инфекционных 
болезней, эпидемиологии и дерма
товенерологии ФГБОУ ВО ИвГМА

Минздрава России с жалобами на 
зудящие высыпания на коже лица, 
груди, спины, волосистой части голо
вы. При осмотре: кожный патологи
ческий процесс протекает по остро
воспалительному типу, распростра
ненный, симметричный, на коже ли
ца, спины, груди, волосистой части 
головы представлен очагами ярко
розового цвета, на поверхности ко
торых легко удаляемые рыхлые ко
рочки, пропитанные серозным экссу
датом (рис.1). На месте удаленных 
корок выявляется ярко-красного цве
та эрозия с блестящей поверхностью 
(рис. 2) Внутренний листок крайней 
плоти, головка полового члена гипе- 
ремированы, с эрозиями с чистым 
дном.

Результаты физикального, 
лабораторного и инструментального 
исследования.

В материале с поверхности 
эрозий акантолитические клетки не 
обнаружены; анализ крови на анти
тела к десмоглеину 1 -  положитель
ный результат, к десмоглеину 3 -  ре
зультат отрицательный; АТ к десмо- 
сомам кожи методом нРИФ -  поло
жительный результат.

Дифференциальный диагноз. 
Проводился с болезнью Гровера, се
борейным дерматитом, пиодермией, 
экземой. Общим для этих заболева
ний является локализация в «себо
рейных» зонах, длительный анамнез, 
регресс от применения топических 
стероидов.

Лечение. согласно клиниче
ским рекомендациям РОДВиК 2019 г. 
«Пузырчатка» [7] преднизолон 90 мг 
в сутки внутрь. Наружно крем: 
Gentamicinum+Dexpanthenolum+Mom 
etasonum+Econazolum [8] на очаги 2 
раза в сутки 21 день.
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Исход и результаты последу
ющего наблюдения. При повторном 
осмотре обнаружены свежие высы
пания на коже лопаток, левой боко
вой поверхности туловища (рис. 3). В 
связи с этим преднизолон был заме
нен дексаметазоном внутрь в суточ
ной дозе 9 мг. Через 21 день конста
тирована полная эпителизация всех 
элементов, отсутствие новых элемен
тов (рис. 4, 5). Рекомендован прием 
дексаметазона по 16 таблеток в сут
ки. В настоящее время больному по
добрана мимнимальная поддержи- 
вающаятерапия дексаметазоном 
0,0005 по 2 таблетки в сутки.

Обсуждение

Клиническая картина пред
ставленного случая себорейной пу
зырчатки полностью соответствует 
данным литературы. Изолированные 
антитела класса IgG к десмоглеину 1 
чаще выявляются при листовид- 
ной/себорейной пузырчатке и не ха
рактерны для вульгарной пузырчатки 
[9,10].

В данном случае, исследова
ние крови для определения антител 
к десмоглеину 1 на раннем этапе ди
агностического поиска, позволило бы 
своевременно поставить диагноз и 
начать лечение.

Резистентность себорейной 
пузырчатки к преднизолону и лучший 
эффект от терапии дексаметазоном 
описан Завадским В.Н. [5].

Также среди причин, приво
дящим к диагностическим ошибкам, 
можно назвать атипичность клиниче
ской картины, отрицательные ре
зультаты исследования материала с 
дна эрозий на акантолитические 
клетки, что характерно для данного 
подтипа пузырчатки [6,9], отсрочен

ные патоморфологическое исследо
вание и серологические тесты для 
определения антител к десмоглеину 
в плазме крови.

Заключение
Причиной поздней диагности

ки себорейной пузырчатки в данном 
случае можно назвать нетипичную 
клиническую симптоматику, имити
рующую пиодермию, экзему, себо
рею, возможно, отсутствие насторо
женности врачей по поводу себорей
ной пузырчатки.

Определение антител к де
смоглеину 1, 3 позволяет достоверно 
диагностировать пузырчатку и диф
ференцировать их между собой.

Применение в комплексной 
терапии наружных комбинирован
ных препаратов, содержащих в своем 
составе кортикостероиды, антимико- 
тики, антибиотики и регенерирую
щие средства приводит к быстрому 
регрессу элементов, зуда и жжения в 
очагах.
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Рисунок 1. Высыпания на коже груди, 
живота в день обращения

Рисунок 2. Положительный симптом 
Никольского в очаге

Рисунок 3. Пациент через 4 недели 
приема преднизолона: свежие элементы, 

положительный симптомом 
Никольского.

Рисунок 4. Пациент после 3 недель 
приема дексаметазона: полная эпите- 
лизация имевшихся элементов и от

сутствие свежих на коже спины.
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Рисунок 5. Пациент после 3 недель приема дексаметазона: полная эпителизация 
имевшихся элементов и отсутствие свежих на коже груди и живота.
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ПРОФЕССОРУ-ДЕРМАТОВЕНЕРОЛОГУ 
ГРЕБЕННИКОВУ В.А. 80 ЛЕТ

Гребенников Виктор Андреевич, д.м.н., профессор 
кафедры кожных и венерических болезней Ростов
ского государственного медицинского университета, 
родился 1 ноября 1943 года в селе Рудня Волгоград
ской области.

В 1966 году с отличием окончил лечебный факультет 
Волгоградского медицинского института и прошел 
обучение в клинической ординатуре по дерматовене
рологии с 1966 по 1968 год.

В 1969 году он защитил кандидатскую диссертацию 
«Гистохимические изменения кожи при псориазе» под 
руководством профессора И. И. Потоцкого.

С 1975 по 1982 год возглавлял кафедру дерматологии 
и венерологии Читинского медицинского института.

В 1978 году в Москве он защитил докторскую дис
сертацию «Изучение патогенеза нейродермита и со
вершенствование методов его лечения».

С 1982 по декабрь 2020 года, в течение 38 лет, Виктор Андреевич возглавлял кафедру 
дерматологии и венерологии Ростовского Государственного медицинского университета. 
С декабря 2020 года по настоящее время он трудится профессором кафедры кожных и ве
нерических болезней РосГМУ.

Под руководством В.А. Гребенникова защищены 1 докторская и 17 кандидатских дис
сертаций. Профессор Гребенников является автором более 270 научных публикаций. Им 
изданы монографии в соавторстве: «Лечение заболеваний кожи на озере Большое Яро
вое», «Нейродермит», «Дерматозы и физиологически активные вещества» (награжденные 
медалью ВДНХ), «Генетически обусловленная патология кожи», «Дерматозы в Сибири и на 
Дальнем Востоке: патогенез, лечение», «Врачебно-трудовая экспертиза и диспансериза
ция при дерматозах», «Лечение заболеваний кожи на курортах Сибири, Урала и Дальнего 
Востока», «Фармакологический справочник дерматолога и косметолога».

Виктор Андреевич имеет десять изобретений и десять рацпредложений. Профессор Гре
бенников является активным докладчиком и участником многочисленных научных кон
ференций и симпозиумов регионального, всероссийского и международного уровня. В 
течение 38 лет он был председателем Ростовского Областного научного общества дерма
товенерологов и косметологов РОДВК, членом правления РОДВК, а также членом редакци
онной коллегии журнала «Вестник дерматологии и венерологии». На сегодняшний день он 
является почетным членом Ростовского отделения РОДВК. Виктор Андреевич длительное 
время руководил обществом «Знание» РосГМУ.

Профессор награжден знаком «Отличник здравоохранения» за успехи в лечении боль
ных, подготовку научных и практических кадров, а также изобретательскую деятельность.

Кафедра кожных и венерических болезней РосГМУ и Ростовский ОКВД искренне 
поздравляют Виктора Андреевича с юбилеем и желают профессору Гребенникову 

крепкого здоровья, неиссякаемого вдохновения и долгих лет творческой
активности!
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